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Seznam uporabljenih kratic in simbolov 
ALG – alginat 
CRS – sistem s kontroliranim sproščanjem (ang. »controlled release system«) 
CS – hitozan 
LAP – laponit 
LVO – območje linearnega viskoelastičnega odziva 
NMR – jedrska magnetna resonanca 
o.b. – namenska funkcija (ang. »objective function«) 
PVP – polivinilpirolidon (ang. »polyvinylpyrrolidone«) 
SKG – skleroglukan 
TEMPO – 2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-oksil 
TOCNF – TEMPO nanocelulozna vlakna 
A – površina na katero deluje sila [m2] 
Dg – difuzijski koeficient učinkovine znotraj hidrogela [m
2/s] 
DAB – difuzijski koeficient učinkovine v sprostitvenem mediju [m
2/s] 
Fx – sila, ki deluje na površino [N] 
G – elastični strižni modul [Pa] 
G – strižni modul [Pa] 
Gi – elastični modul i-tega Maxwellovega elementa [Pa] 
Ge – elastični modul zadnjega Maxwellovega elementa [Pa] 
G' – elastični modul (ang. »storage modulus«) [Pa] 
G'' – viskozni modul (ang. »losse modulus«) [Pa] 
𝐺′𝑖,𝑒𝑘𝑠 – eksperimentalno določen strižni modul [Pa] 




𝐺′𝑖,𝑡𝑒𝑜  – teoretično izračunan strižni modul [Pa] 
𝐺′′𝑖,𝑡𝑒𝑜 – teoretično izračunan viskozni modul [Pa] 
K1 – konstanta, ki je pri dani temperaturi in tlaku lastnost tekočine [/] 
𝑘b – Boltzmannova konstanta (J K
−1), 
m – eksponent, ki določa, kako hitro viskoznost pada z naraščanjem strižne hitrosti [/] 
M – molekulska masa [g/mol] 
𝑚p – masa polimera [g] 
𝑚s – masa topila [g] 
n – število eksperimentalnih podatkov [/] 
NA – Avogadrova konstanta [mol
−1] 
R – splošna plinska konstanta [J mol−1 K−1] 
rH – hidrodinamični polmer učinkovine [nm] 
T – temperatura [K] 
v – hitrost ploskve [m/s] 
vx – hitrost plasti tekočine v x-smeri [m/s] 
𝑉𝑝 – volumen polimera [m
3] 
𝑉s – volumen topila [m
3] 
x1 in x2 – masni delež hidrogela [/] 
y – višina med vzporednima ploskvama [m] 
𝑦p – razmerje med kritičnim in prostim volumnom [/] 
𝛾 – strižna deformacija [/] 
𝛾 – obremenitev [%] 
𝛾a kr – kritična amplituda strižne deformacije [/] 




𝛥𝑣𝑥 – razlika med hitrostjo dveh plasti tekočine [m/s] 
𝛥𝑦 – razdalja med dvema plastema tekočine [m] 
ξavg – povprečna velikost hidrogelne mreže [nm] 
𝜂 – viskoznost [Pa s] 
𝜂0 – viskoznost 1. newtonskega območja [Pa s] 
𝜂∞ – viskoznost 2. newtonskega območja [Pa s] 
λi – relaksacijski čas i-tega Maxwellovega elementa [s] 
𝜇B – viskoznost sprostitvenega medija [Pa s] 
𝜌x – gostota vozlišč [mol/m
3] 
𝜌p, 𝜌p1in 𝜌p2 – gostota polimera [g/cm
3] 
𝜌s – gostota topila [g/cm
3] 
𝜏 – strižna napetost [Pa] 
𝜏a kr – kritična amplituda strižne napetosti [Pa] 
𝜑 – volumski delež polimera [/] 





Vpliv različnih mešanic biopolimerov na kontrolirano sproščanje učinkovin iz 
zamreženih hidrogelov 
Povzetek: V okviru te magistrske naloge sem s kombiniranjem hidrogelov, pripravljenih 
iz različnih biopolimerov, poskušal vplivati na viskoznost, strižni modul in velikost mreže 
končnih hidrogelov, ki bi se nato lahko uporabili za kontrolirano sproščanje učinkovin. 
Za doseganje manjše velikosti mreže in boljših mehanskih lastnosti so bili hidrogeli 
zamreženi z uporabo raztopine kalcijevega klorida kot zamreževala. Z reološkimi 
meritvami sta bila za posamezne vzorce določena strižni modul in viskoznost. Preko 
dobljenih strižnih modulov je bila izračunana gostota vozlišč in v nadaljevanju še velikost 
hidrogelne mreže. Ker načrtovani testi sproščanja niso bili izvedeni, so bili difuzijski 
koeficienti izbranih modelnih učinkovin določeni zgolj teoretično preko matematičnih 
modelov.  
Ključne besede: hidrogel, biopolimeri, zamreževanje, reološke meritve, difuzijski 
koeficient učinkovine 
 
Effect of different biopolymer mixtures on the controlled drug release from crosslinked 
hydrogels  
Abstract: Whit in the scope of this master's thesis I tried to influence the viscosity, shear 
modulus and mesh size of the final hydrogel, which could then be used for controlled 
drug release, by combining hydrogels prepared from different biopolymers. To achieve a 
smaller mesh size and better mechanical properties, the hydrogels were crosslinked using 
calcium chloride solution as a crosslinker. Rheological measurements were used to 
determine the shear modulus and viscosity of every individual sample. The cross-link 
density was calculated via the obtained shear modules, followed by the mesh size of the 
hydrogel. Since the planned release tests were not performed, the diffusion coefficients 
of the selected model drug were determined only theoretically via mathematical models. 











1 Pregled literature 
1.1 Hidrogeli 
Ko govorimo o hidrogelih, govorimo o polimernih sistemih, ki so sposobni absorbirati in 
zadržati ogromne količine vode glede na maso polimerov, ki sestavljajo njihovo ogrodje. 
Tridimenzionalna struktura, ki jo znotraj hidrogela tvori polimer, je zgrajena na osnovi 
kovalentnih vezi in elektrostatičnih sil med monomeri in polimernimi verigami. 
Prisotnost hidrofilnih funkcionalnih skupin, kot so na primer -OH, -CONH-, -CONH2- 
itd. znotraj ogrodja hidrogela, je razlog za njihovo visoko afiniteto oziroma sposobnost 
absorbiranja vode. Masa absorbirane vode je lahko tudi večtisočkrat večja od mase 
polimerov. Sinteza in zamreževanje hidrogelov poteka po kemični ali fizikalni poti, pri 
čemer se pogosto zamreževanje sproži ob dodatku zamreževala. Glede na lastnosti 
uporabljenih polimerov je njihova fizikalna struktura polkristalinična ali amorfna. 
Prisotne funkcionalne skupine poleg na hidrofilnost vplivajo tudi na ionski naboj na 
površini hidrogela. Površina je lahko nevtralna (brez naboja) ali ionsko nabita (prisoten 
pozitiven ali negativen naboj) [1]. 
Hidrogeli so lahko pripravljeni iz naravnih ali sintetičnih polimerov, pri čemer imajo 
oboji svoje prednosti in slabosti. Hidrogeli iz naravnih polimerov pogosto ne zagotavljajo 
zadovoljivih mehanskih lastnosti, lahko vsebujejo patogene in povzročijo vnetne odzive 
imunskega sistema. Po drugi strani pa izkazujejo inherentno biokompatibilnost, dobro 
biorazgradljivost in vsebujejo dele, ki so biološko prepoznavni in podpirajo celične 
dejavnosti. Hidrogeli iz sintetičnih polimerov teh inherentnih bioaktivnih lastnosti 
nimajo, nudijo pa boljše mehanske lastnosti [2]. Z namenom, da bi odpravili biološke 
pomanjkljivosti sintetičnih polimerov in izboljšali mehanske lastnosti naravnih 
polimerov, so znanstveniki začeli združevati obe vrsti hidrogelov in tako ustvarili 
hibridne hidrogele, ki so bioaktivni, mehansko robustni ter ob pravilni zasnovi in izbiri 
gradnikov popolnoma razgradljivi [3]. 
Splošne lastnosti hidrogelnih sistemov kot so nizka toksičnost, sposobnost nabrekanja v 
vodi (podobno živemu tkivu), elastomerna konsistenca (zmanjša trenje med tkivom in 
hidrogelom), visoka prepustnost (omogoča pretok telesnih tekočin skozi hidrogel), 
enostavna izdelava gelov različnih oblik ter vključevanje in nadzorovano sproščanje 
zdravil različnih polarnosti v oziroma iz hidrogela, jih naredijo zelo zanimive kandidate 
za nosilce zdravil v sistemih s kontroliranim sproščanjem (ang. »controlled release 





1.2 Sistem s kontroliranim sproščanjem (CRS) 
CRS so obetavni sistemi na področju povečanja terapevtske učinkovitosti zdravil, saj 
omogočajo daljši čas vzdrževanja koncentracije učinkovine znotraj terapevtskega obsega. 
Na ta način lahko zmanjšajo toksičnost in neželene učinke, ki so lahko posledica 
prevelikega odmerka zdravila. Istočasno pa se zmanjša tudi potreba za dajanje različnih 
odmerkov. Pri razvoju teh sistemov je treba upoštevati več dejavnikov, med drugim: 
lastnosti same aktivne sestavine, zlasti njeno topnost; vrsto terapije; pot administracije; 
razne mehanizme, ki vplivajo na stabilnost hidrogela in sproščanje učinkovine; lastnosti 
in koncentracije polimerov ter še ostale procesne pogoje [1]. 
1.3 Kinetika sproščanja iz hidrogelov 
Študije o sproščanju zdravilnih učinkovin in vitro določajo delež zdravila, ki se v nekem 
časovnem intervalu iz hidrogela sprosti v njegovo okolico. Karakterizacija profilov 
sproščanja lahko poda informacije o strukturi sistema, mehanizmih, ki sodelujejo pri 
sproščanju učinkovin ter interakcijah med učinkovino in nosilcem. Profil sproščanja 
učinkovine je odvisen od sledečih lastnosti polimera in lastnosti samega sistema [1]: 
 strukture polimera. Polimer z bolj kristalinično strukturo ima višjo stopnjo 
molekularnega pakiranja. Zaradi tega ima večji upor proti sproščanju zdravila v 
primerjavi z amorfnim polimerom, ki ima enako kemično strukturo; 
 količine vode, ki jo je polimerna matrika sposobna absorbirati; 
 topnosti polimera v mediju; 
 elastičnosti polimera; 
 porazdelitve in difuzivnosti molekul zdravilne učinkovine v polimerni matriki; 
 pH vrednosti polimera. To je še posebej pomemben faktor, če želimo, da se 
sproščanje prične pri točno določeni pH vrednosti; 
  načina adsorpcije zdravila; 
 osmotskega efekta [1]. 
Sproščanje učinkovin iz hidrogelov glede na mehanizem sproščanja razvrstimo na: 
difuzijsko nadzorovano sproščanje, kemijsko nadzorovano sproščanje, z nabrekanjem 
nadzorovano sproščanje in sproščanje kot posledica odziva na zunanje dražljaje. Seveda 
pa ni nujno, da sproščanje sloni samo na enem od naštetih mehanizmov, ampak lahko 
sloni tudi na kombinaciji večih mehanizmov. Sproščanje zdravilne učinkovine iz sistema 




1.3.1 Sproščanje kot posledica odziva na zunanje dražljaje 
Hidrogeli, ki so občutljivi na zunanje dražljaje, se na okoljske sprožilce odzovejo tako, 
da v njih potečejo tranzicijske spremembe. Lahko nabreknejo, se skrčijo, razgradijo ali 
pa v njih poteče sol-gel fazni prehod. Zunanji dražljaji so lahko na primer sprememba v 
pH vrednosti, temperaturi, topilu, tlaku, ionski moči, svetlobi ali koncentraciji specifičnih 
biomolekul [3]. Pogosta posledica odziva na zunanji dražljaj je začetek sproščanja 
učinkovine kot posledica spremembe v velikosti mreže hidrogela. Ta lastnost nam 
omogoča ciljno dostavo učinkovin na točno določena mesta v telesu. Znotraj te skupine 
so najbolj raziskani ionski oziroma na pH vrednost občutljivi hidrogeli [2] in bodo tudi v 
osredju te magistrske naloge. Za opis sproščanja molekul iz takšnih hidrogelov so Peppas 
in sodelavci [4-7] postavili vrsto modelov, ki se osredotočajo na nabrekanje na pH 
vrednost občutljivih hidrogelov, transport vode in sproščanje molekul. Ti modeli so bili 
v sledečih letih še dodatno razširjeni in izpopolnjeni. 
1.4 Reologija 
Reologija je interdisciplinarna veda o tokovnem obnašanju in deformaciji materiala, ki 
združuje znanja različnih znanstvenih disciplin, kot so biologija, kemija, kemijsko 
inženirstvo, fizika ter še mnogih drugih. Osnovni koncepti, na katerih temelji veda, so 
kinematika, zakoni o ohranitvi mase in energije ter konstitutivne zveze. Kinematika 
obravnava geometričen vidik deformacije in toka. Zakoni o ohranitvi mase in energij 
obravnavajo razmerja med silami, napetostmi in spremembami energijskih stanj. 
Konstitutivne zveze pa predstavljajo povezavo med deformacijo materiala in silami, ki 
delujejo na material. Najpomembnejši pojavi, ki jih obravnava reologija so [8]: 
 strižna odvisnost viskoznosti realnih tekočin; 
 časovna odvisnost oziroma časovna obnovljivost deformacij (značilna tako za 
tekočine, kot tudi poltrdne in trdne snovi); 
 pojav razlik v normalnih napetostih (značilno za viskoelastične snovi); 





1.4.1 Osnovni pojmi v reologiji 
S pojmom strižni tok opisujemo tok, v katerem se elementi tekočine premikajo eden 
mimo drugega, pri čemer enostavni strig prestavlja zvezno gibanje ene plasti tekočine 
mimo druge (slika 1). Tekočina se toku upira z njeno viskoznostjo (𝜂). Z drugimi 
besedami lahko rečemo, da viskoznost predstavlja »notranje trenje« tekočine. Višja kot 
je viskoznost tekočine, počasneje bo ta tekla. Kadar imamo opravka z laminarni pogoji 
lahko reološke lastnosti, kot je na primer viskoznost, določimo enolično. V turbulentnem 
režimu enolično določanje reoloških lastnosti ni mogoče [8]. 
 
Slika 1: Shematska predstavitev strižnega toka med dvema vzporednima ravnima ploskvama. Pri 
čemer se zgornja ploskev premika, spodnja pa miruje. Povzeto po [8]. 
Nadaljujemo s primerom iz slike 1. Imamo dve vzporedni ploskvi, ki sta med seboj 
oddaljeni za neko višino (y). Spodnja plošča miruje, zgornja pa se giblje s konstantno 
hitrostjo (v) v x-smeri. Plast tekočine, ki meji na ploščo, prevzema njeno hitrost. Pri 
pogojih enostavnega striga se hitrost tekočine od spodnje do zgornje ploskve povečuje 
linearno. Strižna hitrost (?̇?) predstavlja spremembo hitrosti med sosednjima plastema 




= ?̇?   ∆ → 0    
𝑑𝑣𝑥
𝑑𝑦
= ?̇?   [
𝑚
𝑠 ∙ 𝑚
] = [𝑠−1 ]   (1) 
kjer 𝛥𝑣𝑥 predstavlja razliko med hitrostjo dveh plasti tekočine in 𝛥𝑦 predstavlja njuno 
medsebojno razdaljo. Pojem strižna napetost (𝜏) predstavlja silo na enoto plasti, ki deluje 
v smeri toka (slika 2) in jo izračunamo preko enačbe (2) [8]: 
 𝜏 =  
𝐹𝑥
𝐴
       [
𝑁
𝑚2





kjer Fx predstavlja silo na površino in A predstavlja površino, na katero deluje sila. 
Viskoznost je za idealne tekočine po Newtonovem zakonu (enačba (3)) določena kot 
proporcionalnostni faktor med strižno napetostjo ter strižno hitrostjo in ima enoto [Pa s] 
[8]. 
 𝜏 = 𝜂 ∙  ?̇? (3) 
Strižna deformacija (𝛾) pa predstavlja tanges kota deformacije telesa zaradi delovanja 
strižne sile. Odvod strižne deformacije po času predstavlja še en način izračuna strižne 
hitrosti [8]. 
 
Slika 2: Predstavitev strižne napetosti za diferencialno majhen element tekočine. Povzeto po [8]. 
1.4.2 Newtonska tekočina 
Viskoznost newtonskih tekočin je pri danem tlaku in temperaturi lastnost tekočine, ki je 
neodvisna od smeri, jakosti in časa delovanja striga. Gre za idealizacijo realnega 
obnašanja tekočine. Veliko realnih tekočin izkazuje newtonsko obnašanje v določenem 
ožjem območju temperature in strižne hitrosti. Znotraj tega območja izkazujejo konstanto 
viskoznost. Takšne tekočine so na primer voda, olje, med, določena organska topila itd. 
Z naraščanjem temperature viskoznost tekočine pada zaradi povečanega Brownovega 
gibanja osnovnih molekul oziroma delcev tekočine. Tekočine z višjo viskoznostjo so 
praviloma bolj občutljive na temperaturo [8]. 
1.4.3 Nenewtonska tekočina 
Nenewtonske tekočine so realne tekočine, katerih viskoznost pri danem tlaku in 
temperaturi ni konstanta, ampak se spreminja glede na jakost, smer in čas delovanja 
strižne sile. Takšne tekočine lahko izkazujejo strižno odvisno upadanje viskoznosti – 
psevdoplastičnost, strižno odvisno naraščanje viskoznosti – dilatanco, časovno odvisno 
upadanje viskoznosti – tiksotropijo in časovno odvisno naraščanje viskoznosti – 
reopektičnost. Strižno in časovno odvisno obnašanje tekočin razlagamo s preurejanjem 




mejno napetostjo, ki ne stečejo, dokler ta mejna napetost ni presežena. Po tem ko začnejo 
teči, pa lahko izkazujejo eno od prej omenjenih odvisnosti [8]. 
1.4.4 Reološki modeli  
Za opis tokovnega obnašanja realnih nenewtonskih tekočin je potrebno eksperimentalno 
izmeriti odvisnost njihove strižne napetosti od strižne hitrosti. Tako dobimo parametre, 
ki jih uporabljamo v reoloških modelih, s pomočjo katerih nato določimo odvisnost 
viskoznosti od strižne hitrosti ali strižne napetosti [8]. 
V širokem območju strižnih hitrosti spreminjanje viskoznosti psevdoplastične tekočine 






1 + (𝐾1 ∙ ?̇?)𝑚
 (4) 
kjer 𝜂0 predstavlja viskoznost tekočine v območju zelo nizkih strižnih hitrosti oziroma 
viskoznost prvega newtonskega območja. 𝜂∞ predstavlja viskoznost tekočine v območju 
zelo visokih strižnih hitrosti oziroma viskoznost drugega newtonskega območja. K1 
predstavlja konstanto, ki je pri dani temperaturi in tlaku lastnost tekočine in podaja točko 
prevoja krivulje. Eksponent m pa nam pove, kako hitro viskoznost pada z naraščajočo 
strižno hitrostjo.  
Viskoznost psevdoplastične tekočine je v 1. in 2. newtonskem območju konstanta. V 
območju »srednjih« strižnih hitrosti viskoznost dokaj enakomerno pada z naraščanjem 
strižne hitrosti. Takšno obnašanje realne tekočine lahko razložimo z že prej omenjenim 
urejanjem notranje strukture tekočine pod vplivom delovanja strižne sile. Če tekočina 
vsebuje delce, je v območju nizkih strižnih hitrosti njena notranja struktura določena z 
naključno porazdelitvijo osnovnih elementov. Dokler ne pride do začetka urejanja 
elementov v smeri toka, je viskoznost takšnih tekočin konstantna in neodvisna od strižnih 
hitrosti. Posledica urejanja notranje strukture v smeri toka tekočine je strižno odvisno 
upadanje viskoznosti, ki ga opazimo v območju srednjih strižnih hitrosti. Ko se notranja 
struktura popolnoma uredi v smeri toka, postane viskoznost takšne tekočine ponovno 
konstantna in neodvisna od nadaljnjega povečevanja strižne hitrosti. Dosežen je 2. 
newtonski plato [8]. 
1.4.5 Viskoelastične lastnosti snovi 
Viskoznost in elastičnost sta dve osnovni lastnosti materialov (tekočin in trdnih snovi) 
kot odziv na delovanje strižnih, nateznih in tlačnih sil. V trdnih snoveh so pomembne vse 
tri vrste sil, pri tekočinah pa so pomembne predvsem strižne sile [8].  
Odziv snovi na delovanje sil opisujemo s pomočjo mehanskih modelov. Odziv idealnega 
trdnega telesa se ponazarja z odzivom vzmeti (slika 3). Pod vplivom strižne sile se 




deformacijo. Shranjena energija omogoča popolno obnovo telesa v začetno obliko po 
prenehanju delovanja strižne sile. Strižna napetost je premosorazmerna deformaciji. 
Zvezo podaja enačba (5), ki jo imenujemo Hookov zakon [8]: 
 𝜏 = 𝐺 ∙ 𝛾 (5) 
kjer G predstavlja elastični strižni modul, ki ima enoto [Pa]. 𝛾 pa predstavlja strižno 
deformacijo in je brez enote. Odziv idealne tekočine ponazarjamo z odzivom dušilke 
(slika 3). Deformacija je v tem primeru ireverzibilna. Energija, ki je bila potrebna za 
deformacijo tekočine, se potroši v obliki toplote in je po prenehanju delovanja strižnih sil 
ni mogoče povrniti. V tem primeru je strižna napetost premosorazmerna hitrosti 
deformacije. Zvezo podaja enačba (6), ki ponovno predstavlja Newtonov zakon [8]: 
 𝜏 = 𝜂 ∙
𝑑𝛾
𝑑𝑡
= 𝜂 ∙  ?̇? (6) 
 
Slika 3: a) Vzmet, ki ponazarja odziv idealnega trdnega telesa na strižno silo. b) Dušilka, ki 
ponazarja odziv idealne tekočine  na strižno silo. Povzeto po [8]. 
Veliko realnih snovi izkazuje tako viskozne kot tudi elastične lastnosti, odvisno od 
strižnih pogojev in časa delovanja striga oziroma od vrste in časa trajanja eksperimenta. 
To pomeni, da lahko del energije, ki vstopa v sistem, shranijo in po prenehanju delovanja 
napetosti povrnejo del deformacije. Takšne realne snovi imenujemo viskoelastične snovi. 
Zaradi kompleksnosti mikrostrukture takšnih snovi je določanje viskoelastičnih lastnosti 
enolično in enostavnejše v območju linearnega viskoelastičnega odziva (LVO). Pri tem 
gre za določanje viskoznega in elastičnega doprinosa k viskoelastičnemu odzivu [8]. 
Mehanski modeli viskoelastičnih snovi so posledično sestavljeni iz zaporedno in 
vzporedno povezanih osnovnih elementov (vzmeti in dušilke). Najenostavnejša 
mehanska modela vsebujeta le dva osnovna elementa. Če vzmet in dušilko vežemo 




deluje na sistem, enakomerno porazdeljena po obeh osnovnih elementih. To je Kelvin-
Voigtov mehanski model (slika 4), s katerim opišemo odziv viskoelastične trdne snovi. 
Ko pa sta vzmet in dušilka vezani zaporedno, je strižna napetost v posameznem elementu 
enaka celotni strižni napetosti, ki deluje na sistem, deformacija celotnega sistema pa je 
enaka vsoti deformacij posamične komponente. To je Maxwellov mehanski model (slika 
4), ki ponazarja odziv viskoelastične tekočine [8]. 
 
Slika 4: a) Maxwellov mehanski model - zaporedno vezana vzmet in dušilka. B) Kelvin-Voigtov 
mehanski model - vzporedno vezana vzmet in dušilka. Povzeto po [8]. 
Za dober opis odziva realne viskoelastične snovi pogosto ne zadostuje povezovanje le 
dveh osnovnih elementov, ampak različne vezave večjega števila elementov, pri čemer 
enačbe postanejo veliko bolj kompleksne [8]. 
1.5 Reometrija 
Proučevanje reološkega obnašanja tekočin omogočajo različni instrumenti, kot so 
viskozimetri in reometri. Izbira ustreznega inštrumenta je odvisna od lastnosti preučevane 
snovi in namena reološkega preučevanja. Ko imamo opravka z nenewtonskimi 
tekočinami, se zelo pogosto uporabljajo rotacijski reometri, pri čemer reometri z 
nastavljivo strižno napetostjo (slika 5) predstavljajo novejšo generacijo rotacijskih 
reometrov v primerjavi s tistimi z nastavljivo strižno hitrostjo. Reometri z nastavljivo 
napetostjo v splošnem omogočajo natančnejše meritve v širšem območju delovanja striga 
v primerjavi s tistimi z nastavljivo hitrostjo, ampak je lahko izvedba eksperimenta v tem 
primeru nekoliko zahtevnejša. Vsi rotacijski reometri spadajo med absolutne inštrumente. 
Absolutni inštrumenti nam omogočajo izračun vrednosti strižnih hitrosti oziroma strižnih 
napetosti prek merljivih in nastavljivih količin ter geometrijskih karakteristik izbranega 
senzorskega sistema. To pomeni, da za izvajanje meritev ni potrebna uporaba standarda, 
kakor je to potrebno pri uporabi relativnih inštrumentov. Zato, da lahko delamo z 




 meritev je potrebno izvajati v pogojih laminarnega toka; 
 med meritvijo je potrebno zagotoviti izotermne pogoje, saj je viskoznost tekočin 
lahko močno odvisna od temperature; 
 potrebno je preprečiti zdrs na fazni meji tekočina-trdna snov; 
 potrebno je zagotoviti pogoje enostavnega striga in se izogniti vplivom robnih 
pogojev, kot so na primer robni efekti senzorskega sistema [8]. 
 
Slika 5: Rotacijski reometr z nastavljivo strižno napetostjo (levo) in pripadajoči senzorski sistemi 
za izvajanje reoloških meritev (desno). a) Sistem dveh koaksialnih valjev. b) Sistem stožca in 
plošče. c) Sistem dveh vzporednih plošč. Privzeto iz reference [9]. 
Primeren senzorski sistem, ki omogoča uspešno merjenje reoloških lastnosti, je izbran 
glede na: 
 vrsto snovi, ki jo preučujemo. Pri tem upoštevamo njeno viskoznost, sestavo, 
stopnjo strukturiranosti, prisotnost in velikost delcev ter hlapnost; 
 pogoje pri merjenju. Tukaj gre zato, ali meritev izvajamo pri destruktivnih ali 
nedestruktivnih strižnih pogojih; 
 temperaturno območje; 
 in dodatne zahtevane pogoje. To so lahko na primer prisotnost inertne atmosfere, 





Glede na geometrijo ločimo med senzorskim sistemom dveh koaksialnih valjev (slika 5 
a)), sistemom stožca in plošče (slika 5 b)) ter sistemom z dvema vzporednima ploščama 
(slika 5 c)). Vsak ima svoje prednosti in slabosti. Primer vseh treh sistemov je prikazan v 
spodnjem desnem kotu slike 5. Sistem dveh vzporednih plošč se uporablja za merjenje 
reoloških lastnosti visoko viskoznih tekočin in poltrdnih snovi. Kot vidimo, je senzorski 
oziroma merilni sistem sestavljen iz dveh delov, pri čemer najpogosteje eden od njiju 
miruje, drugi del pa se vrti. Obstajajo tudi izvedbe, pri katerih rotirata oba dela merilnega 
sistema. Glede na to, kateri del sistema miruje, ločimo med dvema izvedbama reometra 
[8]: 
- Searle sistem, kjer notranji valj (ali stožec ali zgornja plošča) rotira, zunanji valj 
(ali spodnja plošča) pa miruje; 
- in Couette sistem, kjer zunanji valj (ali spodnja plošča) rotira, notranji valj (ali 
stožec ali zgornja plošča) pa miruje [8]. 
Osnovne zveze za opis reološkega obnašanja tekočin je mogoče definirati, če se meritev 
izvaja v pogojih enostavnega strižnega toka. V takšnem primeru so deformacijski in/ali 
tokovni pogoji enostavni in kontrolirani. Enostavni strižni tok spada med tako imenovane 
viskometrične tokove. Za njih velja, da se strižna hitrost v reži senzorskega sistema 
linearno spreminja z razdaljo od dela, ki se vrti, do dela, ki miruje [8]. 
1.5.1 Tokovni testi 
Meritev se izvaja bodisi pri stalni strižni hitrosti ali pa se vrednost strižne hitrosti med 
izvedbo testa zvezno spreminja. Z izvedbo testa dobimo informacije o odvisnosti 
viskoznosti testirane snovi od strižne hitrosti ali pa strižne napetosti.  
1.5.2 Oscilatorni testi 
Oscilatorni testi so dinamični testi, ki se izvajajo pod nedestruktivnimi strižnimi pogoji. 
S pomočjo teh testov določamo dinamični količini G' in G'' testiranega vzorca. G' 
predstavlja modul akumulacije energije oziroma elastični modul (ang. »storage 
modulus«). Elastični modul ima enoto [Pa] in predstavlja elastičen doprinos k 
viskoelastičnemu obnašanju snovi. Medtem ko G'' predstavlja modul energijskih izgub 
oziroma viskozni modul (ang. »losse modulus«). Enako kot G' ima tudi viskozni modul 
enoto [Pa] in predstavlja viskozni doprinos k viskoelastičnemu obnašanju snovi. Testi se 
izvajajo tako, da se strižna deformacija s časom spreminja sinusno z določeno amplitudo 
(slika 6) ali frekvenco (slika 7). Posledično govorimo o bodisi amplitudnih oziroma 





Slika 6: Shematski prikaz spreminjanja amplitude strižne deformacije pri konstantni frekvenci 
oscilacije med izvajanjem amplitudnega testa. Povzeto po [8]. 
 
Slika 7: Shematski prikaz spreminjana frekvence oscilacije pri konstantni amplitudi strižne 
deformacije med izvajanjem frekvenčnega testa. Povzeto po [8]. 
1.5.3 Testi pri konstantni frekvenci oscilacije – amplitudni testi 
S to metodo določimo območje LVO za preučevano viskoelastično snov. Test 
najpogosteje predstavlja prvi korak za opredelitev reoloških lastnosti preiskovane snovi. 
Na osnovi teoretične analize in eksperimentalnih podatkov je znano, da so reološke 
lastnosti viskoelastičnih snovi do neke kritične vrednosti (𝛾𝑎 𝑘𝑟 ali 𝜏𝑎 𝑘𝑟) neodvisne od 
amplitude strižne deformacije oziroma amplitude strižne napetosti. Nad to vrednostjo pa 
začnejo vrednosti dinamičnih količin G' in G'' z naraščajočo amplitudno deformacije 
oziroma napetosti padati. To pomeni, da je reološko obnašanje testirane snovi prešlo iz 
linearnega v nelinearen viskoelastičen odziv. V splošnem sta 𝛾𝑎 𝑘𝑟 in/ali 𝜏𝑎 𝑘𝑟, ki 




Zato se naslednji testi, pri katerih se spreminja frekvenco oscilacije, izvajajo znotraj 
območja LVO. Kritični amplitudi pa sta predvsem odvisni od mehanskih lastnosti 
testirane snovi [8]. 
1.5.4 Testi pri konstantni amplitudi oscilacije – frekvenčni testi 
Kot sem omenil v prejšnjem poglavju, se frekvenčni testi izvajajo znotraj območja LVO 
preučevane snovi, ki je določeno s predhodno izvedenim amplitudnim testom. Med 
izvajanjem meritve se frekvenca oscilacije zvezno ali stopenjsko povečuje, pri čemer 
ostaja amplituda oscilacije konstantna. Gre za nedestruktivno metodo, ker se meritev 
izvaja v nedestruktivnih strižnih pogojih, se pravi, da ne pride do podiranja notranje 
strukture testirane snovi [8]. 
S tem testom določimo odvisnost dinamičnih količin G'(ω) in G''(ω) od frekvence 
oscilacije (ω), ki je za viskoelastične tekočine in poltrdne materiale lastnost snovi (slika 
9). Na takšen način je znotraj pogojev linearnega odziva določen vpliv oscilacije na 
viskozni in elastični doprinos k viskoelastičnemu obnašanju snovi. Ta odvisnost pa se 
pogosto imenuje tudi mehanski spekter snovi. Mehanski spekter nam omogoča vpogled 
v različne fizikalne lastnosti preučevane snovi, kot so na primer tip njene mikrostrukture, 
jakost vezi med strukturnimi elementi, stopnja geliranosti, premreženost polimerov itd. 
[8]. 
Razumevanje frekvenčne odvisnosti elastičnega in viskoznega modula omogoča izračun 
relaksacijskih časov, oziroma v primeru realnih viskoelastičnih snovi izračun spektra 
relaksacijskih časov. Za izračun takšnega spektra lahko uporabimo mehanske modele, kot 
je na primer posplošen Maxwellov model, ki je sestavljen iz i-tih vzporedno povezanih 
Maxwellovih modelov (slika 8) [8]. 
 
Slika 8: Posplošen Maxwellov model sestavljen iz petih vzporedno povezanih Maxwellovih 




Z uporabo posplošenega Maxwellovega modela se za G'(ω) in G''(ω) izpeljeta enačbi (7) 
in (8): 














kjer Gi predstavlja elastični modul i-tega Maxwellovega elementa. Ge predstavlja elastični 
modul zadnjega Maxwellovega elementa, za katerega se predpostavlja, da je popolnoma 
elastičen. λi predstavlja relaksacijski čas i-tega Maxwellovega elementa, pri čemer velja 
λi = Gi/ηi. Potem ko so določene vrednosti za vse Gi in Ge, se lahko preko enačbe (9) 
izračuna strižni modul (G) preiskovane snovi [10]: 
 𝐺 =  𝐺𝑒 + ∑ 𝐺𝑖 (9) 
1.6 Določevanje velikosti mreže hidrogelov 
Če sta poznana strižni modul (G) in temperatura (T), pri kateri so bile izvedene meritve, 
lahko po Floryjevi teoriji gumijaste elastičnosti (ang. »theory of rubber elasticity«) preko 
strižnega modula izračunamo gostoto vozlišč (𝜌x) (enačba (10)). 𝜌x je definirana kot 
število molov vozlišč na prostornino in ima enoto [mol/m3] [10]. 




kjer R predstavlja splošno plinsko konstanto (8,3145 J mol-1 K-1). Pristop ekvivalentne 
mreže (ang. »equivalent network«) nam omogoča izračun povprečne velikosti mreže 
(ξavg) hidrogela z uporabo enačbe (11) [10]: 
 𝜉𝑎𝑣𝑔 =  √
6
𝜋 ∙ 𝜌𝑥 ∙ 𝑁𝐴
3
 (11) 
kjer NA predstavlja Avogadrovo konstanto (6,0221×10




1.7 Določevanje difuzijskega koeficienta učinkovine pri sproščanju iz 
hidrogela 
Glavni faktor, ki vpliva na hitrost difuzije učinkovine iz hidrogela, je razmerje med 
velikostjo mreže hidrogela in velikostjo učinkovine. Kot je bilo prikazano v poglavjih 1.5 
in 1.6, lahko preko dobljenega mehanskega spektra in strižnega modula izračunamo 
povprečno velikost mreže hidrogela. Lustig in Peppas sta razvila model, ki opisuje 
odvisnost difuzijskega koeficienta od 𝜉avg in je predstavljen z enačbo (12) [11]: 
 𝐷𝑔 = 𝐷𝐴𝐵 (1 −
2𝑟𝐻
𝜉𝑎𝑣𝑔




kjer Dg predstavlja difuzijski koeficient učinkovine znotraj hidrogela. DAB predstavlja 
difuzijski koeficient učinkovine v mediju, v katerem se sproščanje izvaja. Za obravnavane 
primere je ta medij voda. rH je hidrodinamični polmer učinkovine. 𝜉avg je povprečna 
velikost mreže, ki je bila izračunana preko enačbe (11). 𝜑 je volumski delež polimera in 
𝑦p predstavlja razmerje med kritičnim volumnom, ki je potreben za uspešno translacijsko 
gibanje molekule učinkovine in povprečnim prostim volumnom na molekulo hidrogela 
[11]. 
Iz enačbe (12) je jasno razvidno, da povečanje 𝜉avg povzroči povečanje vrednosti 
difuzijskega koeficienta učinkovine znotraj hidrogela in posledično hitrejšo difuzijo 
učinkovine iz hidrogela. Povedano z drugimi besedami, majhne pore oziroma majhna 
mreža znotraj hidrogela ovirajo gibanje molekul učinkovine in podaljšujejo njihovo pot  
izven strukture hidrogela. To se odraža v nižji vrednosti Dg in počasnejši difuziji. 
Difuzijski koeficient učinkovine v sproščevalnem mediju (𝐷AB), ki je uporabljen v enačbi 
(12) je običajno neznan. Na srečo ga lahko teoretično določimo preko Stokes-Einstein 





kjer 𝑘b predstavlja Boltzmannovo konstanto (1,38 × 10
−23 J K−1), T je temperatura v K in 
𝜇B prestavlja viskoznost medija, v katerem poteka sproščanje. Volumski delež polimera 
(𝜑) je odvisen od uporabljene koncentracije polimera pri pripravi hidrogela. Izračunamo 
















kjer 𝑉p in 𝑉s predstavljata volumen polimera in topila, 𝑚p in 𝑚s sta masi polimera in 
topila ter 𝜌p in 𝜌s predstavljata gostoti polimera in topila [11]. V obravnavanih primerih 
je bila kot topilo uporabljena voda. Vzorci, ki bodo preučevani v nadaljevanju magistrske 
naloge, so sestavljeni iz kombinacij dveh različnih hidrogelov. Posledično bodo vzorci 
vsebovali dve različni vrsti polimera, ki lahko imata različni gostoti. Zaradi tega je 
potrebno enačbo (14) predelati do te mere, da bo upoštevana prisotnost obeh polimerov 
















kjer 𝑥1 in 𝑥2 predstavlja masni delež prvega in drugega hidrogela. 𝜌p1 in 𝜌p2 pa 
predstavljata gostoto polimera, ki je bil uporabljen za pripravo prvega oziroma drugega 
hidrogela. Pomembno je poudariti, da enačba (15) velja samo, če oba hidrogela vsebujeta 
enak masni delež ustreznega polimera (na primer sta oba 2 % hidrogela). V nasprotnem 





2 Namen dela 
Namen te magistrske naloge je bil s kombiniranjem različnih biopolimerov pripraviti na 
pH vrednost občutljive hidrogele, ki bi imeli ustrezno viskoznost, strižni modul in 
velikost mreže, da bi se lahko uporabljali za kontrolirano sproščanje učinkovin.  
S kombiniranjem hidrogela pripravljenega iz hitozana (CS), ki ima zaradi prisotnosti 
aminske funkcionalne skupine na površini pozitiven naboj, z različnimi hidrogeli, ki 
imajo negativno nabito površino zaradi prisotnih karboksilnih funkcionalnih skupin (npr. 
hidrogel pripravljen iz TEMPO-nanoceluloznih vlaknen (TOCNF) in alginata (ALG)), 
bom poskusil pripraviti hidrogele, ki bi se teoretično lahko zamrežili brez dodatka 
zamreževala in omogočali tarčno dostavo v širšem območju pH vrednosti. Ob uspešnem 
zamreževanju se lahko tako izognemo uporabi potencialno škodljivih zamreževalnih 
sredstev, kot je na primer glutaraldehid, ki se uporablja za zamreževanje CS hidrogelov 
[12]–[14]. Glutaraldehid je lahko izredno strupen v višjih koncentracijah [15]. 
Skleroglukan (SKG) je neionski polisaharid, zaradi česar iz njega pripravljeni hidrogel ni 
občutljiv na pH vrednost. To velja pod pogojem, da SKG ni bil predhodno oksidiran [16]. 
SKG sem kombiniral s TOCNF in ALG z namenom, da bi pripravil hidrogele, pri katerih 
je na pH vrednost občutljiv samo del hidrogela. S tem bi nam bil na voljo še en faktor, ki 
bi ga lahko za dodatno kontrolo nad sproščanjem spreminjali. Poleg tega so bile s 
podobnim namenom pripravljene še kombinacije laponita (LAP) s TOCNF in ALG, kjer 
je bil LAP uporabljen kot modifikator viskoelastičnih lastnosti hidrogelov. Ker je 
sproščanje odvisno od velikosti mreže hidrogelov, lahko dodatno kontrolo nad 
sproščanjem in boljše mehanske lastnosti hidrogelov zagotovimo z uporabo Ca2+ ionov, 
ki zamrežijo COOH funkcionalne skupine prisotne na površini TOCNF oziroma ALG in 
s tem zmanjšajo velikost mreže. Posledično je bil raziskan vpliv dodatka zamreževala na 
velikost mreže omenjenih kombinacij. 
Za vse pripravljane hidrogele so bile izvedene reološke meritve. S prilagajanjem 
matematičnih modelov eksperimentalnim podatkom sem določil vrednosti elastičnega in 
viskoznega modula ter za tem posredno še velikost hidrogelne mreže. Za nekatere izmed 
vzorcev je bil prvoten načrt, da bi velikost in homogenost mreže določil tudi preko 
meritev z jedrsko magnetno resonančno (NMR) spektroskopijo, ampak so bile te meritve 
zaradi časovnih omejitev opuščene. Zato tudi niso bili izvedeni testi sporočanja učinkovin 
v disolucijskem aparatu, s katerimi bi preveril, če so pripravljeni hidrogeli dejansko 
občutljivi na pH vrednost in v kolikšni meri bi na to občutljivost vplivalo zamreževanje. 
Namesto tega sta bila v krajšem obsegu raziskana vpliv spreminjanja masnega deleža 






3 Eksperimentalni del 
3.1 Uporabljene kemikalije 
Natrijev alginat (z visoko vsebnostjo α-L-guluronske kisline ~ 70 %), natrijev azid 
(NaN3), hitozan z nizko molekulsko maso in ocetna kislina (s čistočo  ≥ 99,8 %) so bili 
pridobljeni od Sigma-Aldrich (St. Louis, ZDA). 2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-oksil 
(TEMPO) - oksidirana celulozna nanovlakna (TOCNF) s kemijsko formulo 
[(C6H10O5)x(C6H9O4COONa)y] in vsebnostjo 0,2-2 mmol COOH funkcionalnih skupin/g 
trdne snovi je bila naročena iz Centra za razvoj procesov Univerze v Mainu (UMAINE 
PDC), ZDA. Laponit je bil naročen iz BYK-Chemie GmbH, Wesel Nemčija. 
Skleroglukan je bil naročen iz Cargill Francija SAS, Pariz Francija. Kalcijev klorid 
(CaCl2) je bil pridobljen iz Mercka (Darmstadt, Nemčija). 
3.2 Priprava hidrogelov 
TOCNF in skleroglukan hidrogeli z 1, 2 in 3 % masnim deležem TEMPO-oksidiranih 
nanovlaken oziroma SKG-ja so bili pripravljeni s postopnim dodajanjem suhega 
biopolimera v destilirano vodo, ki je vsebovala 0,02 % masni delež NaN3. NaN3 je bil 
dodan za preprečevanje nastajanja bakterij v končnem hidrogelu. Med dodajanjem 
biopolimera je disperzijo mešala Rushtonova turbina, ki je bila nastavljena na 300 rpm. 
Ko je bila dodana celotna masa polimera, je bila hitrost mešala dvignjena na 750 rpm. Po 
2 urah mešanja je bila disperzija TOCNF dana v ultrazvočno kopel za 0,5–2 uri, odvisno 
od masnega deleža polimera. Višji kot je bil masni delež polimera, daljši čas je bilo 
potrebno disperzijo pustiti v ultrazvočni kopeli, da so se delci polimera raztopili. Po 
končani ultrazvočni kopeli se je disperzija TOCNF mešala na turbini še čez noč, kar 
pomeni vsaj 12 ur. Za disperzijo SKG uporaba ultrazvočne kopeli v večji meri ni bila 
potrebna. Za krajši čas je bila v kopel dana le 3 % disperzija SKG. Enako kot disperzija 
TOCNF se je tudi disperzija SKG na turbini mešala čez noč, se pravi vsaj 12 ur. 
Pridobljeni produkt je bil puščen v hladilniku pri 4,2 °C vsaj približno 24 ur, da se je 
lahko vzpostavila stabilna hidrogelna struktura.  
Postopek priprave hidrogelov iz laponita in alginata je potekal po enakem postopku kot 
pa priprava SKG hidrogela. Razlika je bila le v tem, da je bil za LAP in ALG pripravljen 
samo 2 % hidrogel.  
Priprava 2 % hidrogela iz hitozana se od vseh do sedaj omenjenih postopkov nekoliko 
razlikuje, saj je bil suh CS dodan v 1 M ocetno kislino in ne v destilirano vodo, kakor vsi 
ostali. Suh polimer se je počasi dodajal v ocetno kislino med mešanjem za preprečevanje 
nastajanja večjih grud polimera, nato je priprava potekala enako kot za SKG hidrogel.  
Po navedenih postopkih je bilo naenkrat pripravljeno 100, 200 ali 300 g posameznega 





3.3 Priprava mešanic hidrogelov 
Pripravljene so bile različne kombinacije dveh 2 % hidrogelov v sledečih masnih 
razmerjih : 10/90, 25/75, 33/67, 50/50, 67/33, 75/25, 90/10. Zaradi varčevanja s 
kemikalijami in nekaterih lastnosti hidrogelov so bila za določene mešanice nekatera 
masna razmerja izpuščena, več o tem v razpravi. Pripravljene so bile sledeče kombinacije 
2 % hidrogelov: TOCNF/SKG, TOCNF/LAP, TOCNF/CS, ALG/SKG, ALG/LAP in 
ALG/CS. V čašo je bila najprej zatehtana potrebna masa hidrogela, ki je predstavljal večji 
masni delež. Nato je bil dodan še drugi hidrogel, ki je predstavljal manjši masni delež. Z 
magnetnim mešalom, ki je bilo nastavljeno na 500–600 rpm, se je vzorec mešal vsaj 2 
uri, da je prišlo do enakomerne porazdelitve hidrogelov. Nato je vzorec čez noč miroval 
v hladilniku pri 4,2 °C, se prav vsaj 12 ur, da se je lahko ponovno vzpostavila stabilna 
hidrogelna struktura.  
Na enak način so bile pripravljene tudi kombinacije TOCNF in SKG hidrogelov z 
različnimi masnimi deleži polimera. Te kombinacije so bile pripravljene samo v masnem 
razmerju 50/50. In sicer so bile pripravljene sledeče dodatne kombinacije: 
1%TOCNF/1%SKG, 1%TOCNF/2%SKG, 1%TOCNF/3%SKG, 2%TOCNF/1%SKG, 
2%TOCNF/3%SKG, 3%TOCNF/1%SKG, 3%TOCNF/2%SKG, 3%TOCNF/3%SKG. 
Tako pripravljeni vzorci so bili nato uporabljeni za izvajanje reoloških testov in za 
pripravo zamreženih vzorcev. 
3.4 Priprava zamreževala 
Za zamreževanje vzorcev hidrogelov so bili uporabljeni Ca2+ ioni. Kot zamreževala so 
bile pripravljene raztopine destilirane vode s sledečimi masnimi deleži kalcijevega 
klorida (CaCl2): 0,17; 0,26; 0,34; 043; 0;51; 0,75; 1 in 2 %. CaCl2 je bil v terilnici 
zdrobljen v fin prah. S tem je bilo doseženo njegovo boljše raztapljanje v destilirani vodi. 
V čašo je bila zatehtana ustrezna količina praha CaCl2 in nato je bila dodana še ustrezna 
količina destilirane vode. Vse skupaj se je mešalo na magnetnem mešalu pri 500 rpm, 
dokler se CaCl2 ni popolnoma raztopil.  
3.5 Priprava zamreženih vzorcev 
Pripravljeni vzorci kombinacij TOCNF/SKG, TOCNF/LAP, ALG/SKG in ALG/LAP so 
bili zamreženi s Ca2+ ioni. Kombinaciji TOCNF/CS in ALG/CS naj bi se zamrežili brez 
uporabe zamreževala, zato tema skupinama vzorcev ni bila dodana raztopina CaCl2. 
Vzorec hidrogela je bil dan v kalup, ki je bil narejen na podlagi 3D natisnjenega modela 
(slika 9). Dodano je bilo toliko hidrogela, da je bil kalup z njim zapolnjen do prvega roba. 
Pri tem je bila posvečena še dodatna pozornost temu, da je bila zgornja površina hidrogela 
čim bolj ravna in enakomerna. Nato je bila v kalup z razpršilom nanešena raztopina 
CaCl2. Prva plast raztopine je bila nanešena z nekoliko večje razdalje (približno 15 cm). 




vzpostavljena tanka plast raztopine, je bila za nadaljnjo nanašanje razdalja med 
razpršilom in kalupom zmanjšana na približno 7 cm. S tem je bilo omogočeno hitrejše 
nanašanje zamreževala in zmanjšanje njegovih izgub, ker je bila zaradi zmanjšanja 
razdalje količina raztopine, ki je zgrešila kalup, manjša. V kalup je bilo dodano toliko 
zamreževala, da je bil ta zapolnjen do vrha. Na ta način je bilo zagotovljeno, da je bila za 
vsak vzorec dodana čim bolj enaka količina zamreževala. Nato je bil kalup pokrit s 
petrijevko. Namen tega je bilo omejiti izhlapevanje vode in preprečiti vstop morebitnih 
nečistoč v hidrogel med shranjevanjem vzorcev. Kalupi so bili postavljeni na stekleno 
ploščo, zato da so bili med pripravljanjem, prenašanjem in shranjevanjem vzorci v čim 
bolj vodoravnem položaju. Na ta način sem poskušal zagotoviti čim bolj enakomerno 
zamreževanje  vzorcev. Tako pripravljeni vzorci so nato bili čez noč shranjeni v 
hladilniku pri 4,2 °C, da je lahko poteklo zamreževanje, ki je posledica difuzije Ca2+ ionov 
iz raztopine v hidrogel. Po končanem zanreževanju je bila iz vrha kalupa odlita odvečna 
tekočina. 
 
Slika 9: Kalup za pripravo vzorcev zamreženih hidrogelov, narejen na podlagi 3D natisnjenega 






Nanašanje z razpršilom je bilo izbrano z namenom preprečevanja redčenja hidrogela. 
Prvotno je bila hidrogelu dodana enaka masa raztopine CaCl2, na kar je bilo vse skupaj 
premešano z magnetnim mešalom. Preden se je zamreževanje sploh konkretno začelo, se 
je hidrogel razredčil do te mere, da zamreževanje ni bilo več tako občutno.  
Kalup je bil dimenzioniran tako, da je premer spodnjega dela kalupa enak premeru 
merilnega sistema, ki se bo uporabljal pri reoloških meritvah. Poleg tega je razmerje med 
volumnom dodanega hidrogela in volumnom dodane raztopine CaCl2 ob natančnem 
nanašanju enako ena. Vse to omogoča višjo ponovljivost pripravljenih vzorcev. 
Celoten razpon raztopin z različnimi masnimi deleži CaCl2 je bil uporabljen samo za 
vzorce, pri katerih je bilo masno razmerje med hidrogeloma 50/50. Za vse ostale vzorce 
se je kot zamreževalo uporabila le 2 % raztopina CaCl2. 
3.6 Karakterizacija 
Reološke lastnosti vzorcev so bile izmerjene z Anton Paar Physica MCR 301 reometrom, 
ki je bil opremljen z merilnim sistemom iz dveh paralelnih plošč z nazobčeno površino. 
Premer posamične plošče je znašal 50 mm, kar je razvidno iz same oznake merilnega 
sistema PP50/P2. Reometer deluje na principu Searle sistema. Za določitev reoloških 
lastnosti so bili izvedeni amplitudni, tokovni in frekvenčni testi. Vsi testi so bili izvedeni 
pri konstantni temperaturi 25 °C. Debelina vzorcev je ustrezala razmiku med paralelnima 
ploščama, ki je bila za vse meritve nastavljena na 1,3 mm.  
3.6.1 Amplitudni testi 
Najprej so bili izvedeni amplitudni testi, na podlagi katerih je bilo določeno območje 
LVO. Testi so bili izvedeni pri konstantni frekvenci, ki je znašala 1 Hz, medtem ko se je 
obremenitev (strižna deformacija) spreminjala v območju od 0,01 do 100 %. Tako so bili 
dobljeni grafi odvisnosti G' in G'' od obremenitve (γ). Primer amplitudnega testa za 





Graf 1: Spreminjanje G' in G'' v odvisnosti od obremenitve (γ) med amplitudnim testom za vzorec 
TOCNF hidrogela. Rdeča puščica na grafu označuje izbrano mejo za območje LVO. 
Kot je razvidno iz grafa 1 so vrednosti za G' in G'' dokaj konstantne do obremenitve 
približno 0,5 %. Pri večji obremenitvi začnejo vrednosti G' padati, ampak do občutnejših 
sprememb pride pri obremenitvah večjih od 1 %. Za ta vzorec TOCNF bi na podlagi 
podatkov za določitev območja LVO izbrali obremenitev 0,5 %. Po izvedbi 
reprezentativnega števila amplitudnih testov se je izkazalo, da so se vrednosti G' in G'' 
vzorcev začele spreminjati v območju obremenitve med 0,1 in 1 %. Posledično je bila za 
boljšo primerljivost med rezultat za vse vzorce izbrano enako območje LVO, in sicer pri 
obremenitvi 0,1 %. Amplitudni testi za preostale vzorce niso bili izvedeni. 
3.6.2 Frekvenčni testi 
Frekvenčni testi so bili izvedeni pri konstantni obremenitvi znotraj območja LVO, ki je 
bila določena prek amplitudnih testov in je znašala 0,1 %. Frekvenca se je med izvedbo 
testa spreminjala v območju od 0,01 do 100 Hz. Dobljeni so bili grafi odvisnosti G' in G'' 
od frekvence oscilacije (ω = 2πv). Na podlagi prilagajanja posplošenega Maxwellovega 
modela (enačbi (7) in (8)) dobljenim eksperimentalnim podatkom so bili pridobljeni vsi 
potrebni podatki za izračun vrednosti G preko enačbe (9) za posamezne vzorce. Primer 
prilagajanja posplošenega Maxwellovega modela eksperimentalnim podatkom je 



















Graf 2: Spreminjanje G' in G'' v odvisnosti od frekvence oscilacije (ω) med frekvenčnim testom 
za vzorec kombinacije SKG in TOCNF hidrogelov v masnem razmerju 50/50. 
Zaradi odstopanj in eksperimentalnih napak je bilo pri posameznem sklopu podatkov 
zanemarjenih nekaj začetnih in končnih točk. Posledično so bili za večino vzorcev 
upoštevani podatki v območju frekvenc oscilacije od 0,17 do 101 rad/s. Za prilagajanje 
enačb (7) in (8) podatkom je bil uporabljen model petih vzporedno povezanih 
Maxwellovih modelov, kar pomeni, da velja n = 5. Tako sta bili dobljeni enačbi (16) in 
(17), s katerima so bile izračunane teoretične vrednosti za G' in G'' pri vseh frekvencah. 















































Predpostavljeno je bilo, da se vrednost λi vsakega sledečega Maxwellovega elementa 
poveča za faktor 10, se pravi λ1 = X, λ2 =10X, λ3 =100X itd. Predpostavka je bila 
uporabljena z namenom zmanjšanja števila spremenljivk, ki jih bo spreminjal reševalnik  
(ang. »solver«) [10]. V ta namen je bil uporabljen excelov reševalnik, ki je s 
spreminjanjem spremenljivk Ge, Gi in λ1 poskušal poiskati minimalno vrednost za 
namensko funkcijo (ang. »objective function«) (o.b.). O.b. je definirana z enačbo (18): 













kjer n predstavlja število eksperimentalnih podatkov. 𝐺′𝑖,𝑡𝑒𝑜 in 𝐺′′𝑖,𝑡𝑒𝑜 predstavljata 
teoretične vrednosti za elastični in viskozni modul, ki so bile za posamezno frekvenco 


















izračunane preko enačb (16) in (17). 𝐺′𝑖,𝑒𝑘𝑠 in 𝐺′′𝑖,𝑒𝑘𝑠 pa predstavljata eksperimentalne 
vrednosti za elastični in viskozni modul za posamezno frekvenco. Prileganje enačb  
podatkom je bilo zadovoljivo, če je bila dobljena vrednost o.b. manjša od 0,2. Za vzorec 
2%SKG/2%TOCNF 50/50 je dobljena vrednost o.b. znašala 0,0535, kar predstavlja že 
zelo dobro prileganje. Preko dobljenih vrednosti spremenljivk (tabela 1), ki jih je določil 
reševalnik, je bil za dani vzorec preko enačbe (9) izračunan strižni modul (G), ki je v tem 
primeru znašal 273 Pa. G je bil za vse vzorce določen po enakem postopku. 
Tabela 1: Vrednosti prvega relaksacijskega časa in  elastičnih modulov splošnega Maxwellovega 
modela, ki jih je določil excelov reševalnik za vzorec 2%SKG/2%TOCNF 50/50. 
λ1 [s] G1 [Pa] G2 [Pa] G3 [Pa] G4 [Pa] G5 [Pa] Ge [Pa] 
0,00118 90,35 43,91 36,49 33,26 32,86 35,8 
 
3.6.3 Tokovni testi 
Kot zadnji so bili za posamezni vzorec izvedeni še tokovni testi. Med izvajanjem testa se 
je strižna hitrost povečevala od 0,01 do 1100 s-1, kot rezultat pa je bil dobljen graf 
odvisnosti η hidrogela od ?̇?. K dobljenim eksperimentalnim podatkom se je prilagajal 
Crossov model (enačba (4)), ki je bil predstavljen v poglavju 1.4.4. Za prilagajanje 
Crossovega modela dobljenim podatkom je bil ponovno uporabljen excelov reševalnik, 
ki je s spreminjanjem spremenljivk 𝜂∞, 𝜂∞, K1 in m poskušal poiskati minimalno vrednost 
za namensko funkcijo. O.b. je bila definirana na enak način kot pri frekvenčnih testih 
(enačba (18)), pri čemer je enačba namesto eksperimentalnih in teoretičnih modulov 
vsebovala eksperimentalne in teoretične vrednosti za viskoznost. Zadovoljivo prileganje 
modela podatkom je bilo doseženo, če je bila vrednost o.b. manjša od 2. Po izvedbi 
določenega števila testov je bilo ugotovljeno, da je bilo območje spreminjanja ?̇? napačno 
izbrano, saj krivulje pri nizkih strižnih hitrostih še niso začele dosegati platoja prvega 
newtonskega območja (η ≠ konst.). Posledično je bilo za vse preostale vzorce območje 






4 Rezultati in razprava 
4.1 Strižni modul in velikost mreže začetnih hidrogelov 
Prvi so bili izvedeni frekvenčni testi vzorcev hidrogelov, ki so vsebovali samo en 
biopolimer. Vrednosti za G so bile dobljene po postopku, ki je bil opisan v poglavju 3.6.2. 
Nato sta bili preko enačb (10) in (11) za posamezen vzorec izračunani vrednosti 𝜌x ter 
ξavg. Dobljeni rezultati so predstavljeni v tabeli 2. 
Tabela 2: Strižni modul in velikost mreže začetnih hidrogelov. 
 
G [Pa] ξavg [nm] 
2%TOCNF 273 30,65 
2%LAP 209 33,48 
2%CS  294 29,88 
2%SKG 242 31,89 
 
Na podlagi rezultatov vidimo, da ima največjo vrednost za G in posledično najmanjšo 
vrednost za ξavg hidrogel iz CS, medtem ko ima najmanjšo vrednost za G in največjo 
vrednost za ξavg hidrogel iz LAP. V tabeli ni navedenih vrednosti za hidrogel iz ALG, ker 
je ta v nezamreženi obliki izredno tekoč in je še ravno na robu tega, da ga lahko še 
obravnavamo, kakor da ima strukturo hidrogela. Zaradi tega uporabljen merilni sistem 
(PP50/P2) ni bil primer za izvajanje reoloških testov. Uporabiti bi morali merilni sistem 
dveh koaksialnih valjev. Predpostavljamo pa lahko, da je vrednost strižnega modula za 
ALG bistveno manjša od ostalih hidrogelov, in posledično, da je vrednost za velikost 





4.2 Strižni modul in velikost mreže nezamreženih kombiniranih 
hidrogelov 
4.2.1 Kombinaciji 2%LAP/2%TOCNF in 2%LAP/2%ALG 
Iz grafa 3 vidimo, da so vrednosti G za vse vzorce kombinacije LAP/TOCNF višje kot pa 
vrednosti za čisti LAP (209 Pa) oziroma čisti TOCNF (273 Pa) hidrogel. Torej je moralo 
med hidrogeloma priti do nekakšne interakcije, ki povzroča povečanje vrednosti strižnih 
modulov kombiniranih hidrogelov. Kljub odstopanju je iz grafa razvidno, da se z 
večanjem masnega deleža laponita do masnega razmerja LAP/TOCNF 33/67 moč 
interakcije najprej povečuje, kar se odraža v naraščanju vrednosti G. Ta del grafa izgleda 
dokaj linearen. Pri višjih masnih deležih laponita pa začne moč interakcije pojenjati in 
vrednost strižnih modulov začne padati. Očitno pride do močnejše interakcije, ko vzorec 
vsebuje manjši delež laponita, pri čemer pa ta delež ne sme biti premajhen. Na podlagi 
dobljenih rezultatov je optimalen delež LAP hidrogela za doseganje najmanjše ξavg nekje 
okrog 33 %. 
 
Graf 3: Odvisnost strižnega modula od masnega deleža LAP za kombinacije LAP s TOCNF in 
ALG v različnih masnih razmerjih. 
Do podobnih zaključkov so pri kombiniranju LAP in TOCNF hidrogelov prišli tudi 
Šebenik et al. [17]. Pri kombiniranju hidrogelov je prišlo do pozitivnega sinergetskega 
efekta, ki je povzročil povečanje v strižnem modulu kombiniranih vzorcev in je bil še 
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so določili medsebojno prodiranje (ang. »interpenetration«) in elektrostatične interakcije 
med celuloznimi nanovlakni in nanodiski laponita. Vzrok za nastanek elektrostatskih vezi 
je verjetno posledica interakcije med karboksilnimi skupinami prisotnimi na TOCNF 
vlaknih in pozitivnim nabojem prisotnem na robu laponitnih nanodiskov. Po drugi strani 
pa imajo nanodiski na ploskvi negativen naboj. Ta verjetno povzroči odboj med vlakni in 
nanodiski, ki postaja vedno večji s povečevanjem deleža LAP in začne izničevati prej 
omenjeni privlak [17]. 
Višja vrednost G pri masnem razmerju LAP/TOCNF 10/90 (373 Pa) v primerjavi z 
vrednostjo pri masnem razmerju LAP/TOCNF 90/10 (333 Pa) je verjetno posledica 
višjega strižnega modula TOCNF hidrogela v primerjavi z LAP hidrogelom. Enak trend 
vidimo tudi pri spreminjanju velikosti mreže, ki se do masnega deleža LAP 33 % manjša, 
po tem pa se začne povečevati (Graf 4). Za lažjo preglednost so vsi podatki zbrani v tabeli 
3. 
V nadaljevanju za nekatere kombinacije hidrogelov masni razmerji 33/67 in 67/33 nista 
bili več uporabljeni zaradi varčevanja s kemikalijami in časom. Zaradi enakega vzroka je 
bila za večino kombinacij pomerjena samo ena paralelka vzorcev. Za vzorce, pri katerih 
je bil laponit kombiniran z alginatom, so bile dobljene bistveno nižje vrednosti strižnih 
modulov. To je posledica že omenjenih lastnosti ALG hidrogela. Vzorec z masnim 
razmerjem LAP/ALG 25/75 še ni imel vzpostavljene dobre hidrogelne strukture. 
Posledično je točnost dobljene vrednosti strižnega modula (19 Pa) nekoliko vprašljiva. 
Na podlagi tega vzorec z masnim razmerjem LAP/ALG 10/90 sploh ni bil pripravljen, 
ker bi bila meritev še bolj nezanesljiva, če bi jo lahko sploh izvedli. Pri vzorcih z masnim 
deležem LAP večjim ali enakim 50 % se je hidrogelna struktura uspešno vzpostavila in 
dobljen je bil dokaj linearen graf. Dobljene vrednosti so zbrane v tabeli 3. Za vzorec z 
masnim razmerjem LAP/ALG 10/90 dobljena vrednost za G znaša 260 Pa, kar je višja 
vrednost od tiste, ki je bila določena za čisti laponit. Iz tega lahko sklepamo, da je med 
ALG in LAP hidrogelom prišlo do podobne elektrostatične interakcije, kot pa pri 





Graf 4: Odvisnost velikosti mreže od masnega deleža LAP za kombinacije LAP s TOCNF in ALG 
v različnih masnih razmerjih. 
 
Tabela 3: Podatki pridobljeni s frekvenčnimi testi za vzorce 2%LAP/2%TOCNF in 
2%LAP/2%ALG hidrogelov. 
 2% LAP/2% TOCNF 2% LAP/2%ALG 
Masno 
razmerje 
G [Pa] ρx [mol/m3] ξavg [nm] G [Pa] ρx [mol/m3] ξavg [nm] 
10/90 373 0,15 27,6    
25/75 472 0,19 25,5 19 0,01 74,7 
33/67 537 0,22 24,5    
50/50 380 0,15 27,5 74 0,03 47,4 
67/33 328 0,13 28,8    
75/25 400 0,16 27,0 188 0,09 34,7 
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4.2.2 Kombinaciji 2%SKG/2%TOCNF in 2%SKG/2%ALG 
Iz grafa 5 je razvidno, da se vrednosti strižnega modula pri kombinaciji SKG/TOCNF z 
naraščanjem masnega deleža SKG povečujejo. To je presenetljivo, ker kot je razvidno iz 
tabele 2, je bila za TOCNF hidrogel določena višja vrednost za G (273 Pa), kot pa za SKG 
hidrogel (242 Pa). Pričakovano je bilo, da bodo vrednosti strižnih modulov v tem primeru 
naraščale z naraščanjem masnega deleža TOCNF hidrogela. Še boj presenetljivo pa je, da 
so vrednosti G za vzorca z masnim razmerjem 10/90 in 25/75 toliko manjše od vrednosti 
začetnih hidrogelov. Mogoče se v teh vzorcih še ni popolnoma uspela vzpostaviti 
hidrogelna struktura ali pa je prišlo do eksperimentalne napake. Za določevanje vzroka bi 
bilo potrebno izvesti še meritve za dodatne paralelke. Če bi tudi dodatne paralelke dale 
enake rezultate, bi to pomenilo, da se pri nižjih masnih deležih SKG hidrogela zaradi 
nekega razloga v vzorcih ne more vzpostaviti hidrogelna struktura, in posledično imajo ti 
vzorci nižje strižne module in pa večjo velikost mreže. 
 
Graf 5: Odvisnost strižnega modula od masnega deleža SKG hidrogela za kombinacije SKG s 
TOCNF in ALG v različnih masnih razmerjih. 
Kot je bilo pričakovano na podlagi vzorcev z laponitom, so vrednosti G za kombinacijo 
SKG/ALG občutno nižje kot pri kombinaciji SKG/TOCNF. Pri vzorcu SKG/ALG 25/75 
zaradi velikega deleža alginata še ni bila vzpostavljena hidrogelna struktura, zato je 
dobljena vrednost za G nekoliko vprašljiva, zato vzorec SKG/ALG 10/90 ni bil 
pripravljen. Pri vzorcih z večjim masnim deležem SKG (≥ 50 %) je trend naraščanja 
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Tabela: 4: Podatki pridobljeni s frekvenčnimi testi za vzorce 2%SKG/2%TOCNF in 
2%SKG/2%ALG hidrogelov. 










90/10 312 0,13 29,3 251 0,10 31,5 
75/25 302 0,12 29,6 184 0,07 34,9 
50/50 273 0,11 30,7 63 0,03 49,9 
25/75 186 0,08 34,8 16 0,01 79,1 
10/90 165 0,07 36,3    
 
Če primerjamo dobljene rezultate za kombinacije s skleroglukanom z rezultati kombinacij 
z laponitom, vidimo, da imajo kombinacije z LAP višje vrednosti G. To je posledica 
interakcije med LAP ter TOCNF in ALG, ki je bila omenjena v prejšnjem poglavju. Ker 
je razlika med vzorci, ki vsebujejo TOCNF, bistveno večja od tiste pri vzorcih, ki 
vsebujejo ALG, je to še en dokaz za predpostavko, da je ta interakcija močnejša pri 
kombinacijah med LAP in TOCNF. 
4.2.3 Vpliv masnega deleža polimera na G in ξavg končnega hidrogela 
Kot je bilo opisano v poglavju 3.3, so bili pripravljeni vzorci kombinacije hidrogelov iz 
skleroglukana in nanoceluloze v masnem razmerju 50/50, pri čemer so SKG in TOCNF 
hidrogeli vsebovali različne masne deleže ustreznega polimera. Dobljeni podatki so 
zbrani v tabeli 5. 
Tabela 5: Podatki pridobljeni s frekvenčnimi testi za vzorce TOCNF/SKG hidrogelov, 
pripravljenih v masnem razmerju 50/50, pri čemer je posamezen hidrogel vseboval različni masni 
delež ustreznega polimera. 
Vzorec G [Pa] ρx [mol/m3] ξavg [nm] 
1%TOCNF/1%SKG 31 0,01 63,3 
1%TOCNF/2%SKG 139 0,06 38,3 
1%TOCNF/3%SKG 232 0,09 32,4 
2%TOCNF/1%SKG 74 0,03 47,4 
2%TOCNF/2%SKG  193 0,08 34,4 
2%TOCNF/3%SKG  338 0,14 28,5 
3%TOCNF/1%SKG 145 0,06 37,8 
3%TOCNF/2%SKG 329 0,13 28,8 





Iz dobljenih podatkov je razviden jasen trend naraščanja vrednosti strižnega modula in 
manjšanja velikosti mreže z večanjem totalne količine polimerov, ki so prisotni v vzorcu. 
Takšni rezultati so bili pričakovani. Večje kot je število prisotnih polimernih verig, večje 
je število možnih interakcij med njimi in bolj stabilno je nastalo notranje ogrodje 
hidrogela. Enako logiko lahko apliciramo na vzorce z različnimi masnimi razmerji in 
različnimi kombinacijami hidrogelov. Jasno je, da lahko masni delež polimera v 
hidrogelu uporabljamo kot enega izmed faktorjev, ki bodo vplivali na velikost mreže 
končnega hidrogela. Seveda pa je potrebno pri tem imeti v mislih dejstvo, da večja kot je 
poraba polimerov, višji bo tudi strošek proizvodnje takšnega hidrogela. 
4.3 Strižni modul in velikost mreže zamreženih kombiniranih 
hidrogelov 
4.3.1 Kombinaciji 2%TOCNF/2%CS in 2%ALG/2%CS 
Iz grafa 6 vidimo, da je pri kombiniranju hidrogela iz hitozana in hidrogela iz 
nanoceluloze prišlo do zamreževanja, saj so vrednosti dobljenih strižnih modulov za 
kombinacije bistveno večje kot pri začetnih hidrogelih (vrednost za TOCNF je znašala 
273 Pa in 294 Pa za CS). Zamreževanje je sicer poteklo brez uporabe zamreževala, kakor 
je bilo zamišljeno, ampak so bili dobljeni vzorci zamreženi zelo neenakomerno, in so bili 
posledično dokaj nehomogeni. Do zamreževanja je prišlo, takoj ko sta hidrogela prišla v 
stik, se pravi, še preden je bil vzorec postavljen na magnetno mešalo in se je začelo 
mešanje hidrogelov. To je bil glavni vzrok nehomogenosti dobljenih vzorcev. Do enakih 
težav je prišlo tudi pri kombiniranju CS in ALG. Podatki, uporabljeni za graf 6 so zbrani 
v tabeli 6. 
Tabela 6: Podatki pridobljeni s frekvenčnimi testi za vzorce 2%TOCNF/2%CS hidrogelov. 
Masno razmerje 
2%TOCNF/2%CS 
G [Pa] ρx [mol/m3] ξavg [nm] 
90/10 5033 2,03 11,6 
75/25 3000 1,21 13,8 
67/33 1194 0,48 18,7 
50/50 909 0,37 20,5 
33/67 1556 0,63 17,2 
25/75 669 0,27 22,7 






Graf 6: Odvisnost strižnega modula od masnega deleža CS hidrogela za kombinacijo CS in 
TOCNF hidrogelov v različnih masnih razmerjih. 
Z namenom odpravljanja te težave je bilo pri pripravi vzorcev narejenih nekaj sprememb 
glede na postopek opisan v poglavju 3.3. Ali je sprememba izboljšala homogenost 
zamreževanja je bilo ocenjeno vizualno. Najprej je bila zmanjšana količina vzorca, ki se 
je pripravljala naenkrat. Manjši količini hidrogelov je magnetno mešalo lahko bolje 
porazdelilo, preden se je zamreževanje končalo. Hidrogel, ki je predstavljal manjši masni 
delež kombinacije, se je prek kapalke počasi dodajal v čašo z drugim hidrogelom, ki se 
je že mešal na magnetnem mešalu. Obe spremembi sta prispevali k nekoliko boljši 
homogenosti dobljenega vzorca, ampak izboljšava ni bila velika. Nato je bilo preizkušeno 
še hkratno postopno dodajanje obeh hidrogelov s kapalkami v čašo, ki se je mešala na 
magnetnem mešalu. Spet je bila opažena manjša izboljšava, ampak homogenost 
zamreževanja je bila še daleč od željene. 
Kot še en možen razlog nehomogenosti zamreževanja je bila predpostavljena razlika v 
pH vrednosti medijev, v katerih sta bila pripravljena hidrogela. Razlog, da je bil hidrogel 
iz hitozana pripravljen v ocetni kislini in ne v vodi, kakor vsi ostali, je njegova slaba 
topnost v vodi. Z namenom zmanjšanja razlike v pH vrednosti je bil pripravljen 2 % CS 
hidrogel, pri čemer je bila uporabljena minimalna potrebna količina ocetne kisline. Nov 
postopek priprave CS hidrogela je bil sledeč. 10 mL destilirane vode je bilo segreto na 85 
°C. Namen segrevanja je bil povečati topnost hitozana v vodi. Ko je bila dosežena željena 
temperatura, se je v čašo med mešanjem na magnetnem mešalu postopoma dodalo 0,2 g 
hitozana. Nato se je s pipeto v čašo dodajala koncentrirana ocetna kislina v odmerkih po 
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10 minut. Ko je bilo dodanih skupno 150 μL, se je v vodi raztopila že večina polimera, 
zato se je odmerek ocetne kisline zmanjšal na 10 μL. Po dodatku naslednjega odmerka se 
v vodi ni več videlo delcev polimera. Skupno je bilo v destilirano vodo dodano 160 μL 
ocetne kisline, kar pomeni, da je bil hidrogel pripravljen v približno 0,28 M ocetni kislini. 
V nadaljevanju bo CS hidrogel pripravljen po tem postopku označen z oznako 
2%CS(0,28M). 
S še vročim 2%CS(0,28M) hidrogelom sta bili pripravljeni kombinaciji s TOCNF in ALG 
v masnem razmerju 50/50, pri čemer so bile upoštevane vse prej omenjene spremembe. 
Dobljena vzorca sta bila v digestoriju ohlajena na sobno temperaturo in čez noč shranjena 
v hladilniku. Homogenost zamrežitve je bila pri obeh vzorcih bistveno boljša, ampak žal 
še vedno ne idealna. Za oba vzorca je bil izveden frekvenčni test. Rezultati so zbrani v 
tabeli 7. 
Tabela 7: Primerjava rezultatov vzorcev kombinacij TOCNF/CS in ALG/CS, ki so bili 
pripravljeni po postopku, opisanem v poglavju 3.3, in tistimi, ki so bili pripravljeni po postopku, 
opisanem v poglavju 4.3.1. 
Vzorec G [Pa] ρx [mol/m3] ξavg [nm] 
2%TOCNF/2%CS 50/50 909 0,37 20,5 
2%TOCNF/2%CS(0,28M) 50/50 5873 2,37 11,0 
2%ALG/2%CS 50/50 2063 0,83 15,6 
2%ALG/2%CS(0,28M) 50/50 7699 3,11 10,1 
 
Kot vidimo pri vzorcih pripravljenih z 2%CS(0,28M) hidrogelom, ni bilo doseženo le 
bolj homogeno zamreževanje, ampak je bila prav tako dosežena tudi bistveno večja 
stopnja zamreženosti hidrogela. To je razvidno iz zelo izrazitih razlik v vrednostih strižnih 
modulov in velikosti mreže. Višja vrednost G pri vzorcih, ki vsebujejo alginat, v 
primerjavi s tistimi, ki vsebujejo nanocelulozo, je verjetno posledica tega, da ALG 
vsebuje večjo število karboksilnih funkcionalnih skupin (-COOH) v primerjavi s TOCNF. 
Do zamreževanja pride zaradi interakcije med deprotoniranimi karboksilnimi skupinami 
v bodisi ALG ali TOCNF hidrogelu in protoniranimi aminskimi skupinami (-NH2), 
prisotnimi v CS hidrogelu. Zaradi tako nastalih interakcij med različnimi polimernimi 
verigami je prišlo do zmanjšanja velikosti mreže vzorcev. 
V prihodosti bi bilo potrebno preizkusiti še, ali lahko z uporabo hitozana, pripravljenega 
po tem novem postopku, dobimo enako dobre rezultate tudi za ostala masna razmerja 
kombinacije CS s TOCNF in ALG ter poizkusiti postopek priprave kombiniranih 




4.3.2 Kombinaciji 2%LAP/2%TOCNF in 2%LAP/2%ALG zamreženi z 2 % CaCl2 
Kot je bilo pričakovano, so se vrednosti G' in G'' ter posledično G vzorcev drastično 
povečale kot posledica dodatka zamreževala (graf 7). Kalcijev klorid v vodi razpade na 
kalcijeve (Ca2+) in kloridne (Cl-) ione. Ti nato vplivajo na funkcionalne skupine, ki se 
nahajajo na polimernih verigah znotraj hidrogela. Logično je, da višji kot sta dodana 
količina in pa koncentracija zamreževala, višja bo stopnja zamreženja hidrogela [11]. Več 
o tem v poglavju 4.3.4.  
 
Graf 7: Odvisnost strižnega modula od masnega deleža LAP za kombinacije LAP s TOCNF in 
ALG v različnih masnih razmerjih, ki so bile zamrežene z 2 % raztopino CaCl2. 
Za vse te vzorce je kot zamreževalo bila uporabljena 2 % raztopina CaCl2. Uporaba 
kalupa za pripravo vzorcev je omogočila, da je bila k posameznim vzorcem dodana čim 
bolj enaka količina zamreževala, kar je zmanjšalo eksperimentalno napako, ki bi nastala 
zaradi nanašanja raztopine CaCl2 z razpršilom. Kot že omenjeno, je bila začetna plast 
raztopine nanešena iz večje razdalje in nato je bila za nadaljnji nanos razpršilka 
pomaknjena bliže. Skozi celotni postopek nanašanja je znaten del zamreževala zgrešil 
kalup, zato bi bilo določevanje dodane količine glede na porabo praktično nemogoče. 
Poleg tega je uporaba kalupa izboljšala tudi primerljivost med dobljenimi podatki. Do 
zamreževanja hidrogelov je prišlo zaradi interakcije med Ca2+ ioni in deprotoniranimi 
karboksilnimi funkcionalnimi skupinami, ki so prisotne na ponavljajočih se enotah 
alginata in nanoceluloze. ALG vsebuje eno karboksilno skupino na vsaki enoti α-L-
guluronske kisline in β-D-manuronske kisline, medtem ko TOCNF vsebuje eno 
karboksilno skupino na vsaki enoti D-glukoze. Divalentni kalcijevi ioni nadomestijo 
enovalenten natrijeve ione, ki so bili predhodno prisotni v biopolimeru. Zaradi njihove 
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funkcionalnima skupinama (-COO–). Ti -COO– skupini se v večini primerov nahajata na 
dveh različnih polimernih verigah, kar pomeni, da Ca2+ ioni povzročajo nastajanje vezi 
med posameznimi polimernimi verigami znotraj hidrogela. Nastajanje teh interakcij se 
odraža v povečanju strižnega modula in zmanjšanju velikosti mreže hidrogela [11, 12]. 
Iz grafa 7 je očitno tudi, da so v tem primeru vrednosti strižnih modulov za kombinacije 
LAP/ALG višje od tistih za kombinacije LAP/TOCNF. To je ravno nasprotno od tega, 
kar je bilo ugotovljeno pri testiranju nezamreženih vzorcev. Razlog za to je verjetno v 
različnem številu COOH skupin, ki so prisotne v ALG in TOCNF hidrogelu. Kopač et al. 
[11] so z namenom določanja razmerja med količino prisotnih COOH skupin pripravili 
vzorca čistega 2 % ALG in 2 % TOCNF hidrogela, ki sta bila nato zamrežena s presežkom 
Ca2+ ionov. Dobljeni strižni modul za ALG je znašal 66,2 kPa, medtem ko je G za TOCNF 
znašal 27,9 kPa. Na podlagi tega so prišli do zaključka, da uporabljeni ALG vsebuje 
približno 2,5-krat več karboksilnih funkcionalnih skupin kot pa uporabljeni TOCNF 
polimer [11]. Glede na to, da sta bila za pripravo vzorcev uporabljenih v teh 
eksperimentih uporabljeni identični kemikalij kot v omenjenem članku, lahko z 
gotovostjo trdim, da bi moralo za ta primer veljati podobno razmerje. Ker TOCNF 
vsebuje manjše število -COOH skupin, med polimernimi verigami nastane manjšo število 
vezi, kar povzroča nižjo stopnjo zamreževanja in nižje vrednosti G za te vzorce. Na tem 
mestu je še vredno poudariti, da je bil v eksperimentih uporabljen ALG z visoko 
vsebnostjo α-L-guluronske kisline (~70 %). Ca2+ ioni v glavnem interagirajo z 
karboksilnimi skupinami, ki se nahajajo na guluronski enoti. Posledično ima razmerje 
med vsebnostjo α-L-guluronske kisline in β-D-manuronske kisline signifikanten vpliv na 
gostoto zamreževanja in rezultate reoloških testov vzorcev, pripravljenih iz alginata. Za 
lažje kontroliranje hitrosti sproščanja učinkovine iz hidrogela je priporočena uporaba 
ALG z visoko vsebnostjo guluronske kisline [19]. 
Kljub manjšemu odstopanju lahko rečemo, da je trend dobljenih podatkov za oba niza 
vzorcev dokaj linearen, pri čemer vzorec LAP/ALG bolj sledi linearnemu trendu. Za 
primere, pri katerih se strižni modul tako lepo linearno spreminja od odvisnosti masnega 
deleža LAP, bi na podlagi grafa lahko dobili enačbo, preko katere bi lahko izračunali 
masni delež LAP, ki je potreben za pripravo hidrogela z željeno velikostjo mreže. Trend 
manjšanja vrednosti G z naraščanjem masnega deleža LAP je bil pričakovan, saj Ca2+ 
ioni zamrežujejo samo ALG ter TOCNF hidrogel in ne LAP hidrogela. Dobljene 
vrednosti za G in ξavg vzorcev so zbrane v tabeli 8. Opazimo, da so vrednosti strižnih 
modulov vzorcev, ki vsebujejo ALG, v povprečju približno 2,4-krat večje od tistih, ki so 
vsebovali TOCNF. To se kar dobro ujema s prej omenjenim razmerjem med številom 
prisotnih karboksilnih skupin, ki so ga določili Kopač in sodelavci. Zamrežen vzorec 
kombinacije 2%LAP/2%ALG v masnem razmerju 10/90 je bil izmed vseh testiranih 
vzorcev najbolj zamrežen in je imel najvišjo vrednost strižnega modula, ki je znašala 
skoraj 47,6 kPa. Posledično je bil to tudi vzorec z najmanjšo povprečno velikostjo mreže, 




Tabela 8: Podatki, pridobljeni s frekvenčnimi testi za vzorce 2%LAP/2% TOCNF in 
2%LAP/2%ALG hidrogelov, ki so bili zamreženi z 2 % raztopino CaCl2. 
 2%LAP/2%TOCNF + 2%CaCl2 2%LAP/2%ALG + 2%CaCl2 
Masno 
razmerje 
G [Pa] ρx [mol/m3] ξavg [nm] G [Pa] ρx [mol/m3] ξavg [nm] 
10/90 29995 12,11 6,4 47560 19,20 5,5 
25/75 27940 11,28 6,6 36908 14,90 6,0 
33/67 21004 8,48 7,2    
50/50 16026 6,47 7,9 30956 12,49 6,3 
67/33 7713 3,11 10,1    
75/25 6206 2,50 10,8 13346 5,39 8,4 
90/10 1412 0,57 17,7 6853 2,77 10,5 
 
4.3.3 Kombinaciji 2%SKG/2%TOCNF in 2%SKG/2%ALG zamreženi z 2 % CaCl2 
Iz grafa 8 je razvidno, da se je vrednost G kot posledica dodatka zamreževala bistveno 
zvišala tudi za ti dve kombinaciji. Čeprav ta razlika med zamreženimi in nezamreženimi 
vzorci pri kombinaciji SKG/TOCNF ni tako drastična kot pri kombinaciji SKG/ALG. 
Podatki, uporabljeni v grafu 8, so zbrani v tabeli 9. 
 
Graf 8: Odvisnost strižnega modula od masnega deleža SKG za kombinacije SKG s TOCNF in 
ALG v različnih masnih razmerjih, ki so bile zamrežene z 2 % raztopino CaCl2. 
Kljub manjšemu odstopanju lahko za obe kombinaciji trdimo, da je bil dobljen dokaj 
linearen graf, pri čemer je ponovno pri kombinaciji, ki vsebuje ALG, linearnost višja in 
odstopanje nižje, kakor pri kombinaciji, ki vsebuje TOCNF. Na podlagi tega, da Ca2+ ioni 
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vrednosti G z naraščanjem masnega deleža SKG pričakovan. Višja vrednost strižnih 
modulov za kombinacijo z alginatom je bila pričakovana na podlagi večjega števila 
karboksilnih funkcionalnih skupin prisotnih v ALG. 
Tabela 9: Podatki, pridobljeni s frekvenčnimi testi za vzorce 2%SKG/2% TOCNF in 2%SKG/2% 
ALG hidrogelov, ki so bili zamreženi z 2 % raztopino CaCl2. 
 2%SKG/2%TOCNF + 2%CaCl2 2%SKG/2%ALG + 2%CaCl2 
Masno 
razmerje 
G [Pa] ρx [mol/m3] ξavg [nm] G [Pa] ρx [mol/m3] ξavg [nm] 
10/90 8832 3,56 9,7 38613 15,59 5,9 
25/75 3684 1,49 13,0 32517 13,12 6,2 
33/67 3039 1,23 13,7    
50/50 2421 0,98 14,8 18264 7,37 7,5 
67/33 1107 0,45 19,2    
75/25 689 0,28 22,6 3555 1,43 13,0 
90/10 421 0,17 26,5 880 0,36 20,7 
 
Če sedaj med seboj primerjamo rezultate, dobljene za vse štiri kombinacije, vidimo, da 
se je najbolj zamrežila kombinacija LAP/ALG, sledi kombinacija SKG/ALG, nato 
LAP/TOCNF in najmanj se je zamrežila kombinacija SKG/TOCNF. Za nadaljnjo 
primerjavo se osredotočimo na vzorce, ki so bili pripravljeni v masnem razmerju 10/90. 
Za kombinacijo LAP/ALG je bila za strižni modul določena vrednost 47,6 kPa, za 
SKG/ALG 38,6 kPa, za LAP/TOCNF 30 kPa in za SKG/TOCNF 8,8 kPa. Razlika med 
kombinacijama, ki vsebujeta ALG, je relativno majhna in je najverjetneje posledica 
interakcije med laponitom in alginatom, ki je bila predpostavljena pri nezamreženih 
vzorcih. Bolj presenetljiva pa je velika razlika med kombinacijama, ki vsebujeta TOCNF. 
K tej razliki zagotovo nekaj prispeva interakcija med laponitom in TOCNF, ki je bila 
opažena pri nezamreženih vzorcih. Ampak to zagotovo ni edini dejavnik, ker bi po tej 
logiki morala biti razlika manjša, kakor je to bilo med kombinacijama, ki vsebujeta ALG. 
Glede na to, kako zelo se je zamrežila kombinacija SKG/ALG, lahko mišljenje, da SKG 
do neke mere zavira zamreževanje takoj ovržemo. Morda je bila prejšnja trditev, da Ca2+ 
ioni ne zamrežujejo hidrogela, pripravljenega iz laponita, napačna in dejansko prihaja do 
interakcije med negativno nabitimi ploskvami LAP nanodiskov in Ca2+ ioni, ki povzroči 
zamreževanje vzorcev. V ta namen bi bilo v prihodnje potrebno izvesti poizkus 
zamreževanja čistega LAP hidrogela z raztopino CaCl2. Če bi se izkazalo, da Ca
2+ ioni 
dejansko zamrežujejo LAP, bi s tem lahko razložili razliko v dobljenih strižnih modulih 





4.3.4 Uporaba zamreževal z različnimi koncentracijami CaCl2 
S tem sklopom eksperimentov je bil preučevan vpliv koncentracije zamreževala na 
stopnjo zamreževanja (graf 9). Podatki, uporabljeni v grafu, so zbrani v tabeli 10. Kljub 
odstopanju lahko vidimo jasen trend povečevanja vrednosti strižnih modulov s 
povečevanjem masnega deleža CaCl2 v raztopini. Dobljeni rezultati so bili pričakovani, 
saj je logično, da več kot bo dodanih Ca2+ ionov, bolj se bo hidrogel zamrežil, ker bo 
omogočeno nastajanje večjega števila interakcij med verigami. Seveda to velja le do 
določene mere. Ko dosežemo točko, da so skoraj vse –COO– skupine zamrežene, 
dodajanje večje količine Ca2+ ionov ne bo več pripomoglo k bistvenemu zmanjšanju ξavg. 
To je razvidno tudi iz logaritmičnega naraščanja strižnih modulov na grafu 9. Za vse 
kombinacije vidimo, da razlika med vrednostmi G za masna deleža 1 % in 2 % ni več 
velika. Očitno smo se za dano količino ALG oziroma TOCNF pri masnem deležu 2 % že 
močno približali maksimalni stopnji zamrežitve. Če bi vzorce, pripravljene v masnem 
razmerju 50/50, poskusili zamrežiti še z 3 % raztopino CaCl2, bi neverjetneje za G dobili 
enake ali pa le malenkost višje vrednosti kot pri uporabi 2 % raztopine. Za kombinacije, 
ki vsebujejo manjše oziroma večje količine negativno nabitega hidrogela lahko 
predvidevamo, da bo plato zamreževanja dosežen že pri nižjih oziroma višjih masnih 
deležih CaCl2. 
 
Graf 9: Odvisnost strižnega modula od masnega deleža CaCl2 v raztopini zamreževala, ki se je 














Masni delež CaCl2 [%]








Tabela 10: Podatki, pridobljeni s frekvenčnimi testi vzorcev zamreženih z raztopinami, ki so 
vsebovale različne masne deleže CaCl2. Kombinacije hidrogelov so bile pripravljene v masnem 
razmerju 50/50. 




















0,17 784 21,6 4648 11,9 321 29,0 337 28,6 
0,26 3789 12,8 7626 10,1 791 21,5 580 23,8 
0,34 2595 14,5 7258 10,3 3527 13,1 544 24,4 
0,43 10767 9,0 7036 10,4 6354 10,7   
0,51 9716 9,3 10333 9,1 9846 9,3 666 22,8 
0,75 12174 8,6 13187 8,4 14872 8,1 476 25,5 
1 28355 6,5 12363 8,6 13936 8,3 853 21,0 
2 30956 6,3 16026 7,9 18264 7,5 2320 15,0 
 
Če sedaj med seboj primerjamo vrednosti, dobljene za posamezno kombinacijo, vidimo, 
da so bili dobljeni enaki rezultati kot v prejšnjih dveh sklopih eksperimentov 
zamreževanja. Vrednosti za kombinacijo SKG/TOCNF so občutno nižje od vrednosti za 
ostale tri kombinacije. To pomeni, da je stopnja zamreževanja za to kombinacijo najnižja, 
medtem ko je najbolj zamrežena ponovno kombinacija LAP/ALG. 
Zaključimo lahko, da je masni delež CaCl2 zelo pomemben faktor, s katerim lahko 
vplivamo na velikost mreže končnega hidrogela. Predstavlja še eno orodje, s katerim 
lahko pripravimo hidrogele z željeno velikostjo mreže. V primerjavi z vplivom masnega 
deleža polimera smo v tem primeru dobili veliko večje razlike v vrednosti strižnih 
modulov glede na povečanje količine uporabljenega materiala. Iz tega je razvidno, da je 
za doseganje čim manjše vrednosti ξavg hidrogelov pomembnejši slednji vpliv. Poleg tega 
je cena CaCl2 bistveno nižja od katerega koli uporabljenega hidrogela, tako da se 
zamreževanje bolj splača tudi z ekonomskega vidika. V prihodnjem bi bilo potrebno 
izvesti še eksperimente zamreževanja hidrogelov z višjim masnim deležem polimera, da 
bi videli, ali lahko s tem dosežemo dovolj veliko razliko v ξavg, in s tem opravičimo višje 





4.4 Izračun difuzijskega koeficienta modelnih učinkovin pri 
sproščanju iz hidrogela 
Difuzijski koeficienti (Dg) sproščanja različnih učinkovin iz pripravljenih hidrogelov so 
bili določeni zgolj teoretično, z uporabo enačb (12), (13) in (14). Ker je za izračun 
volumskega deleža polimera (𝜑) preko enačbe (14) potreben podatek o gostoti polimera 
in so ti podatki bili pridobljeni samo za TOCNF, ALG ter LAP, difuzijskih koeficientov 
za sproščanje iz kombinacij s SKG ni bilo mogoče izračunati. Uporabljene gostote so 
prikazane v tabeli 11. 
Tabela 11: Gostote nanoceluloznih vlaken, alginata in laponitnih nanodiskov, uporabljene za 
izračun 𝜑 za posamezen vzorec. 
 TOCNF ALG LAP 
ρ [g/ml] 1,5 1,6 1 
 
Za temperaturo sporočanja je bila izbrana temperatura 25 °C. Viskoznost vode (𝜇B) pri 
tej temperaturi zanaša 0,89 mPa s. Za razmerje med kritičnim in prostim volumnom (𝑦p) 
je bila za izračun difuzivnosti vzeta vrednost 1. Kot modelne učinkovine so bile izbrane 
teofilin (ang. »theophylline«) ter dekstran (ang. »dextran«) in polivinilpirolidon (ang. 
»polyvinylpyrrolidone«) (PVP) z različnima molekulskima masama (M). Dve različni 
molekulski masi za dekstran in PVP sta bili izbrani z razlogom, da sta bili za izračun Dg 
iz nezamreženih hidrogelov na voljo še dve modelni molekuli z večjima 
hidrodinamičnima polmeroma (rH), s pomočjo katerih bi lahko prikazali vpliv rH na Dg. 
Teofilin se uporablja za zdravljenje bolezni dihal, kot sta na primer kronična obstruktivna 
pljučna  bolezen (KOPB) in astma [20]. Dekstran se uporablja kot antitrombotik za 
zmanjšanje viskoznosti krvi [21]. PVP se je v petdesetih letih prejšnjega stoletja začel 
uporabljati kot razširjevalec volumna krvne plazme za žrtve travme. Prav tako pa se 
uporablja tudi kot vezivo v velikem številu farmacevtskih tabletk [22]. Hidrodinamični 
radiji za vse modelne učinkovine so zbrani v tabeli 12. V tabelah 13 in 14 so zbrani 
izračunani difuzijski koeficienti za nezamrežene vzorce. 
Tabela 12: Hidrodinamski radiji za vse modelne učinkovine. Podatki so bili pridobljeni iz 
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Tabela 13: Izračunane vrednosti Dg nezamreženih vzorcev 2%LAP/2%ALG za izbrane modelne 
učinkovine. 









90/10 6,34 0,271 0,0554 
75/25 6,37 0,287 0,0713 
50/50 6,42 0,325 0,109 
25/75 6,47 0,363 0,146 
 
Tabela 14: Izračunane vrednosti Dg nezamreženinh vzorcev 2%LAP/2%TOCNF za izbrane 
modelne učinkovine. 









10/90 6,36 0,253 0,0359 
25/75 6,34 0,238 0,0216 
33/67 6,33 0,230 0,0132 
50/50 6,47 0,251 0,0349 
67/33 6,34 0,25 0,0431 
75/25 6,33 0,248 0,0317 
90/10 6,33 0,258 0,0422 
 
Kot vidimo, se vrednosti Dg z večanjem povprečne velikosti mreže hidrogela večajo. To 
je seveda logično, saj večja kot bo ξavg, manj ovirano bo gibanje molekul učinkovin iz 
hidrogela. Glede na to, da je ξavg nezamreženih vzorcev tudi za več kot 100-krat večja od 
hidrodinamskega polmera teofilina, ni presenetljivo, da se njegov Dg za sproščanje iz 
hidrogela, ki ima ξavg 24,5 nm (6,33 × 10
-10 m2/s), ne bistveno razlikuje od tistega, ki ima 
ξavg 74,7 nm (6,47 × 10
-10 m2/s). Posledično lahko zaključimo, da z zgolj medsebojnim 
kombiniranjem hidrogelov na sproščanje tako majhnih molekul ne bomo mogli kaj dosti 
vplivati. rH za izbran PVP je v tem primeru približno 15-krat večji od rH teofilina, medtem 
ko je rH dekstrana približno 31-krat večji. Ker sta ti molekuli toliko večji, je spreminjanje 
njunih Dg znotraj danega območja ξavg bolj izrazito kakor za teofilin, še posebej v primeru 
dekstrana. Se pravi, da lahko za učinkovine takšnih velikosti na njihovo sproščanje že 
znatno vplivamo s samim kombiniranjem hidrogelov. Vredno je omeniti, da se premer 
molekul dekstrana (≈ 23 nm) že izredno približa ξavg nekaterih vzorcev. Zaradi tega je 
difuzijski koeficient v teh primerih že izredno majhen. Če si še enkrat ogledamo enačbo, 
(12) vidimo, da v primeru, ko je ξavg  ≤ 2rH modelne molekule, dobimo za Dg vrednost 0 




prevelike, da bi lahko difundirale skozi mrežo hidrogela, v katerega so bile zajete, in do 
sproščanja učinkovine ne bi prišlo. Iz dobljenih podatkov lahko vidimo tudi, da manjšanje 
vrednosti Dg z večanjem hidrodinamskega polmera modelnih molekul ni linearno. Če 
med seboj primerjamo dobljene vrednosti Dg teofilina za vzorec LAP/ALG 90/10 v 
primerjavi z vrednostnima dobljenima za PVP in dekstran, vidimo, da je vrednost Dg za 
PVP približno 23-krat manjša, medtem ko je vrednost za dekstran približno 114-krat 
manjša. Ta razlika za en oziroma dva velikostna razreda predstavlja drastično odstopanje 
glede na prej omenjena razmerja med velikostmi molekul. Iz tega sledi, da manjša kot je 
razlika med rH in ξavg, bolj drastično bo majhna sprememba v velikosti molekule vplivala 
na spremembo difuzijskega koeficienta. Izračunane vrednosti Dg zamreženih vzorcev so 
zbrane v tabelah 15 in 16. 
 
Tabela 15: Izračunane vrednosti Dg za vzorce 2%LAP/2%ALG, zamrežene z 2 % raztopino CaCl2 
za izbrane modelne učinkovine. 









10/90 5,65 0,418 0,238 
25/75 5,72 0,490 0,309 
50/50 5,76 0,535 0,355 
75/25 5,93 0,720 0,540 
90/10 6,05 0,834 0,655 
 
Tabela 16: Izračunane vrednosti Dg za vzorce 2%LAP/2%TOCNF, zamrežene z 2% raztopino 
CaCl2 za izbrane modelne učinkovine. 









10/90 5,78 0,544 0,364 
25/75 5,79 0,561 0,381 
33/67 5,85 0,628 0,447 
50/50 5,90 0,685 0,505 
67/33 6,03 0,816 0,636 
75/25 6,06 0,849 0,669 
90/10 6,23 1,02 0,842 
 
Enako kot pri nezamreženih vzorcih tudi za zamrežene vzorce vrednosti Dg z večanjem 
ξavg naraščajo. Ker je razmerje med ξavg in rH teofilina sedaj nekoliko manjše, so razlike 
v difuzijskih koeficientih bolj znatne, kljub manjšemu razponu v velikosti mreže. 





m2/s, medtem ko za hidrogel z ξavg 17,7 nm vrednost Dg znaša 6,23 × 10
-10 m2/s. Iz tega 
sledi, da pri zamreženih vzorcih s kombiniranjem hidrogelov lahko do neke mere 
vplivamo na sproščanje teofilina iz danih vzorcev. Zaradi majhne velikosti teofilina bi za 
boljšo kontrolo potrebovali hidrogele s še manjšo velikostjo mreže. Z namenom 
medsebojne primerjave večjega števila podatkov sta bila kot modelni učinkovini izbrana 
še dekstran in PVP z manjšimi molekulskimi masami, kot pa tista za nezamrežene vzorce, 
ker imata manjše rH. V primeru, da bi za izračun uporabili večji molekuli, sproščanje ne 
bi potekalo v skoraj nobenem vzorcu. V tem primeru je rH dekstrana približno 5-krat večji 
od rH teofilina, medtem ko je rH PVP približno 6-krat večji. Kljub manjši razliki v 
velikosti je difuzijski koeficient za dekstran in PVP za približno en velikostni razred 
manjši od difuzijskega koeficienta teofilina. Tudi pri teh vzorcih opazimo bistveno večjo 
spremembo v vrednostih Dg znotraj območja ξavg za večji modelni molekuli. Iz tega sledi, 
da bi pripravljeni vzorci primernejši za sproščanje učinkovin z rH v območju od 1 do 2,2 
nm. Iz podatkov opazimo tudi, da je razlika med difuzijskimi koeficienti dekstrana in 
PVP kar precejšnja, glede na relativno majhno razliko v njunih polmerih. To je posledica 
tega, da se premer PVP (≈ 4,3 nm) že dokaj približuje vrednosti ξavg nekaterih vzorcev. S 
tem je bila še enkrat potrjena nelinearnost med večanjem rH in Dg, ki se z manjšanjem 
razlike med premerom modelne molekule in ξavg vzorca le še povečuje. 
 
4.5 Rezultati tokovnih testov 
Kot primer so na tem mestu prikazani rezultati tokovnih testov za nezamrežene vzorce 
kombinacij 2 % hidrogelov iz laponita in alginata (graf 10 in tabela 17). Grafi in tabele 
za vse druge vzorce so zbrani v prilogah P1 in P2. Kot je bilo omenjeno v poglavju 3.6.3, 
je bilo za vzorce, ki so bili prvi testirani, območje spreminjanja strižne hitrosti nastavljeno 
od 0,01 do 1100 s-1. Kot je razvidno iz grafov, za velik del vzorcev v tem primeru še ni 
bil dosežen 1. newtonski nivo (na primer vzorec LAP/ALG 75/25 iz grafa 10). Zaradi 
tega je bilo območje spreminjanja ?̇? za nadaljnje teste razširjeno na vrednosti od 0,001 in 
1100 s-1. Kljub tej spremembi pa vidimo, da za nekatere vzorce 1. newtonski nivo še 
vedno ni bil dosežen. Morebiti bi bilo treba območje spreminjanja ?̇? še dodatno razširiti. 
Glede na to, da je bil v večini primerov vseeno dobljen dober trend, lahko vrednostim, 
dobljenim s prilagajanjem Crossovega modela eksperimentalnim podatkom, do neke 
mere zaupamo. Zaradi tega eksperimenti niso bili ponovljeni v sklopu te naloge, vendar 
pa bi bilo smiselno eksperimente ponovno izvesti v prihodnosti, saj je bila za vse vzorce 
pomerjena le ena paralelka, in bi tako najverjetneje odpravili tudi odstopanja, do katerih 





Graf 10: Odvisnost viskoznosti vzorcev kombinacije 2%LAP/2%ALG od strižne hitrosti, 
pridobljena s tokovnimi testi. 
 
Tabela 17: Vrednosti za η0, η∞, K1 in m, dobljene s prilagajanjem Crossovega modela rezultatom 
tokovnih testov za kombinacije 2%LAP/2%ALG. 
Vzorec η0 [Pa s] η∞ [Pa s] K1 [/] m [/] 
LAP/ALG 90/10 4,36 × 104 2,82 × 10−2 2,06 × 103 1,02 × 100 
LAP/ ALG 75/25 7,28 × 103 3,00 × 10−2 1,06 × 103 9,76 × 10−1 
LAP/ ALG 50/50 7,22 × 103 2,51 × 10−2 5,05 × 103 9,61 × 10−1 
LAP/ALG 25/75 2,13 × 101 2,35 × 10−2 4,92 × 102 8,53 × 10−1 
 
Na podlagi padanja 𝜂 v odvisnosti od naraščanja vrednosti ?̇? lahko pridemo do zaključka, 
da vsi pripravljeni hidrogeli izkazujejo psevdoplastično obnašanje, ki je posledica njihove 
notranje strukture in to se ne spremeni, tudi če vzorce zamrežimo. V prihodnje bi lahko 
bili izvedeni še eksperimenti pri konstantni ?̇? z namenom ugotavljanja, ali je viskoznost 
pripravljenih vzorcev odvisna tudi od časa delovanja strižne sile. 
Kljub nekaterim odstopanjem je iz dobljenih grafov očiten trend naraščanja vrednosti 𝜂 
hidrogelov z manjšanjem vrednosti njihove ξavg. Posledično pri nezamreženih vzorcih, z 
izjemo kombinacije LAP/TOCNF, 𝜂 z večanjem deleža LAP oziroma SKG narašča. Pri 
zamreženih vzorcih pa vrednost 𝜂 narašča z večanjem deleža ALG oziroma TOCNF. Pri 


































razreda višje od vrednosti nezamreženih hidrogelov. Iz tega sledi, da lahko na viskoznost 
pripravljenih hidrogelov vplivamo tudi s spreminjanjem masnega deleža polimerov, ki ga 
vsebujejo hidrogeli in koncentracije uporabljenega zamreževala, saj je bilo v prejšnjih 






V okviru te magistrske naloge sem pokazal, da lahko s kombiniranjem hidrogelov, 
pripravljenih iz različnih biopolimerov, vplivamo na viskoznost, strižne module in 
velikost mreže končnih hidrogelov. Posledično lahko tako vplivamo tudi na sproščanje 
učinkovin iz njih. 
Pri kombiniranju hidrogela, pripravljenega iz laponita, s hidrogelom, pripravljenim iz 
nanoceluoznih vlaken ali alginata, je bila opažena interakcija, ki je povečala strižne 
module kombiniranih vzorcev. Kot razlog interakcije so bile določene elektrostatske vezi 
med pozitivnim nabojem na robu LAP nanodiskov in karboksilnimi skupinami prisotnimi 
na verigah TOCNF in ALG. V manjšem obsegu je bil raziskan vpliv masnega deleža 
polimera, ki ga vsebuje hidrogel, na njegov strižni modul. Ugotovljeno je bilo, da z 
večanjem skupne mase prisotnega polimera vrednost G vzorcev narašča. S 
kombiniranjem hidrogelov iz hitozana s hidrogelom iz TOCNF ali ALG so bili 
pripravljeni hidrogeli, ki so se zamrežili brez uporabe zamreževala. Na žalost se je 
izkazalo, da so bili vzorci zamreženi dokaj neenakomerno. Posledično je potrebno še 
dodatno izboljšati postopek priprave kombinacij teh hidrogelov, preden bodo ti lahko 
zares uporabni za kontrolirano sproščanje učinkovin.  
Za doseganje manjših velikosti mreže in boljših mehanskih lastnosti so bili pripravljeni 
hidrogeli, zamreženi z raztopino CaCl2. Izkazalo se je, da se z večanjem koncentracije 
zamreževala vrednosti G logaritmično povečujejo, dokler ni dosežno maksimalno 
zamreženje. Najmanjša velikost mreže, ki je bila dosežena z izvedenimi eksperimenti, je 
znašala 5,5 nm. Kombinacije, ki so vsebovale LAP, so imele manjšo velikost mreže v 
primerjavi s kombinacijami, ki so vsebovale SKG. To velja tako za nezamrežene kot tudi 
za zamrežene vzorce. Pri nezamreženih vzorcih so imele kombinacije, ki so vsebovale 
TOCNF, manjšo ξavg v primerjavi s tistimi, ki so vsebovale ALG. Pri zamreženih vzorcih 
je veljalo ravno nasprotno.  
Na podlagi določenih difuzijskih koeficientov se je izkazalo, da so pripravljeni 
nezamreženi vzorci primerni za kontrolirano sproščanje učinkovin, katerih hidrodinamski 
radij je znotraj območja od 2 do 12 nm. Zamreženi vzorci pa so primerni za sproščanje 
molekul, katerih rH je znotraj območja od 0,1 do 2,2 nm. Pri molekulah z rH, ki je večji 
od navedenega območja, do sproščanja sploh ne bi prišlo Na difuzijske koeficiente 
molekul z rH, manjšim od navedenega območja, pa s spreminjanjem masnega razmerja 
kombiniranih hidrogelov ne moremo kaj dosti vplivati. 
S tokovnimi testi je bilo ugotovljeno, da vsi testirani vzorci izkazujejo pvsevdoplastično 
obnašanje, in da so vzorci z manjšo ξavg praviloma bolj viskozni. 
V nadaljnjih preiskavah bi bilo potrebno izvesti še teste sproščanja v medijih z različnimi 
pH vrednostmi. S tem bi lahko preverili, ali so bili uspešno pripravljeni hidrogeli, 
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7.1 P1 – Dodatni grafi in tabele za tokovne teste nezamreženih vzorcev 
 
Graf 11: Odvisnost viskoznosti vzorcev kombinacije 2%LAP/2%TOCNF od strižne hitrosti, 
pridobljena s tokovnimi testi. 
 
Tabela 18: Vrednosti za η0, η∞, K1 in m, dobljene s prilagajanjem Crossovega modela rezultatom 
tokovnih testov za kombinacije 2%LAP/2%TOCNF. 
Vzorec η0 [Pa s] η∞ [Pa s] K1 [/] m [/] 
LAP/TOCNF 90/10 1,31 × 105 2,76 × 10−2 3,47 × 103 1,04 × 100 
SKG/TOCNF 75/25 7,29 × 104 3,00 × 10−2 3,47 × 103 9,88 × 10−1 
SKG/TOCNF 50/50 6,28 × 104 6,43 × 10−2 2,02 × 103 1,01 × 100 
SKG/TOCNF 25/75 8,94 × 103 4,00 × 10−2 3,09 × 102 9,32 × 10−1 






































Graf 12: Odvisnost viskoznosti vzorcev kombinacije 2%SKG/2%ALG od strižne hitrosti, 
pridobljena s tokovnimi testi. 
 
Tabela 19: Vrednosti za η0, η∞, K1 in m, dobljene s prilagajanjem Crossovega modela rezultatom 
tokovnih testov za kombinacije 2%SKG/2%ALG. 
Vzorec η0 [Pa s] η∞ [Pa s] K1 [/] m [/] 
SKG/ALG 90/10 1,64 × 104 3,71 × 10−2 5,37 × 102 9,50 × 10−1 
SKG/ALG 75/25 4,33 × 103 3,07 × 10−2 2,38 × 102 9,07 × 10−1 
SKG/ALG 50/50 1,04 × 103 3,78 × 10−2 1,58 × 102 8,62 × 10−1 




































Graf 13: Odvisnost viskoznosti vzorcev kombinacije 2%SKG/2%TOCNF od strižne hitrosti, 
pridobljena s tokovnimi testi. 
 
Tabela 20: Vrednosti za η0, η∞, K1 in m, dobljene s prilagajanjem Crossovega modela rezultatom 
tokovnih testov za kombinacije 2%SKG/2%TOCNF. 
Vzorec η0 [Pa s] η∞ [Pa s] K1 [/] m [/] 
SKG/TOCNF 90/10 1,26 × 104 4,29 × 10−2 3,09 × 102 9,67 × 10−1 
SKG/TOCNF 75/25 9,79 × 103 3,84 × 10−2 3,01 × 102 9,37 × 10−1 
SKG/TOCNF 50/50 8,69 × 103 4,54 × 10−2 4,26 × 102 9,15 × 10−1 
SKG/TOCNF 25/75 7,61 × 103 3,75 × 10−2 1,17 × 103 8,52 × 10−1 




































7.2 P2 - Grafi in tabele za tokovne teste nezamreženih vzorcev 
 
Graf 14: Odvisnost viskoznosti vzorcev kombinacije 2%LAP/2%ALG, ki so bili zamreženi z 2 % 
raztopino CaCl2, od strižne hitrosti pridobljena s tokovnimi testi. 
 
Tabela 21: Vrednosti za η0, η∞, K1 in m, dobljene s prilagajanjem Crossovega modela rezultatom 
tokovnih testov za kombinacije 2%LAP/2%ALG, ki so bile zamrežene z 2 % raztopino CaCl2.  
Vzorec η0 [Pa s] η∞ [Pa s] K1 [/] m [/] 
LAP/ALG 10/90 2,05 × 107 3,16 × 10−1 2,14 × 104 1,03 × 100 
LAP/ ALG 25/75 6,35 × 105 9,39 × 10−2 5,28 × 102 1,28 × 100 
LAP/ ALG 50/50 5,63 × 106 3,34 × 10−1 5,59 × 103 1,08 × 100 
LAP/ALG 75/25 2,20 × 106 4,17 × 10−2 1,88 × 103 1,26 × 100 

























Odvisnost viskoznosti kombinacije 2%LAP/2%ALG, zamrežene z 2 % 















Graf 15: Odvisnost viskoznosti vzorcev kombinacije 2%LAP/2%TOCNF, ki so bili zamreženi z 2 
% raztopino CaCl2, od strižne hitrosti pridobljena s tokovnimi testi. 
 
Tabela 22: Vrednosti za η0, η∞, K1 in m, dobljene s prilagajanjem Crossovega modela rezultatom 
tokovnih testov za kombinacije 2%LAP/2%TOCNF, ki so bile zamrežene z 2 % raztopino CaCl2. 
Vzorec η0 [Pa s] η∞ [Pa s] K1 [/] m [/] 
LAP/TOCNF 10/90 1,78 × 106 9,73 × 10−3 6,43 × 102 1,34 × 100 
LAP/TOCNF 25/75 1,21 × 106 1,73 × 10−2 3,91 × 102 1,36 × 100 
LAP/TOCNF 50/50 5,76 × 105 2,61 × 10−2 4,02 × 102 1,46 × 100 
LAP/TOCNF 75/25 3,35 × 104 3,35 × 10−2 1,78 × 102 1,44 × 100 

























Odvisnost viskoznosti kombinacije 2%LAP/2%TOCNF, zamrežene z 2 % 















Graf 16: Odvisnost viskoznosti vzorcev kombinacije 2%SKG/2%ALG, ki so bili zamreženi z 2 % 
raztopino CaCl2, od strižne hitrosti pridobljena s tokovnimi testi. 
 
Tabela 23: Vrednosti za η0, η∞, K1 in m, dobljene s prilagajanjem Crossovega modela 
rezultatom tokovnih testov za kombinacije 2%SKG/2%ALG, ki so bile zamrežene z 2 % 
raztopino CaCl2. 
Vzorec η0 [Pa s] η∞ [Pa s] K1 [/] m [/] 
SKG/ALG 25/75 5,00 × 106 3,34 × 10−1 9,87 × 103 9,90 × 10−1 
SKG/ALG 50/50 9,97 × 105 3,00 × 10−1 1,93 × 103 9,88 × 10−1 
SKG/ALG 75/25 3,56 × 105 4,01 × 10−1 1,25 × 103 1,07 × 100 
























Odvisnost viskoznosti kombinacije 2%SKG/2%ALG, zamrežene z 2 % 













Graf 17: Odvisnost viskoznosti vzorcev kombinacije 2%SKG/2%TOCNF, ki so bili zamreženi z 2 
% raztopino CaCl2, od strižne hitrosti pridobljena s tokovnimi testi. 
 
Tabela 24: Vrednosti za η0, η∞, K1 in m, dobljene s prilagajanjem Crossovega modela rezultatom 
tokovnih testov za kombinacije 2%SKG/2%TOCNF, ki so bile zamrežene z 2 % raztopino CaCl2. 
Vzorec η0 [Pa s] η∞ [Pa s] K1 [/] m [/] 
SKG/TOCNF  10/90 1,21 × 106 1,30 × 10−1 2,48 × 103 1,11 × 100 
SKG/TOCNF 25/75 8,28 × 105 1,40 × 10−1 1,57 × 103 1,25 × 100 
SKG/TOCNF 50/50 1,32 × 105 1,46 × 10−1 1,39 × 103 1,09 × 100 
SKG/TOCNF 75/25 1,16 × 105 1,26 × 10−1 2,31 × 103 9,54 × 10−1 
























Odvisnost viskoznosti kombinacije 2%SKG/2%TOCNF, zamrežene z 2 % 
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